
 

   

ارزیابی پایداری آنتی ژن رزبنگال، رینگ تست 
و سروآگلوتیناسیون رایت در موسسه رازی 

bb

چكيد ه 
  مطالعات پايداری برای تعيين تاريخ انقضای فراورده های بيولوژيک و تاييد اثرگذاری آن ها استفاده شده و نقش مهمی در اطمينان 
از كيفيت فرآورده دارند. به اين منظور فرآورده بيولوژيک طوري طراحي مي شــود كه بي ضرري و اثربخشي آن تضمين شده باشد. 
براي رســيدن به اين منظور ويژگي هايي براي فراورده در نظر گرفته مي شود كه مهم ترين آن مقدار ماده موثره مي باشد. حفظ اين 
ويژگي در طول زمان، پايداري فراورده )Stability( ناميده مي شــود. براي بررســي پايداري فراورده های بيولوژيک، مطالعاتي تحت 
عنوان مطالعات پايداري طرح ريزي شده اســت. اين مطالعات در 2 گروه اصلی طبقه بندي مي شوند: الف: مطالعات پايداري تسريع 
شــده )Accelerated Stability Study( كه در اين نوع مطالعات پايداري از طريق تغيير شرايط نگهداري مثل افزايش دماي نگهداري 
در دماي 37 درجه در مدت زمان مشــخص، طول مدت مطالعه را كاهــش داده و با يكبار انجام آزمايش هاي كنترل كيفيت از جمله 
 Long Term Stability Study (Real Time/ Real ميزان پايداري تعيين مي شــود. ب: مطالعات پايداري طولاني مدت ،Potency آزمايش
(Condition: در اين نوع مطالعه، واكســن در شرايط توصيه شده نگهداري از طرف توليد كننده، قرار مي گيرد. سپس آزمايش هاي 

كنترل كيفيت در طول مدت نگهداري و به فواصل زماني مشــخص بســته به نوع و مدت زمان انقضاي قرارداد شده، انجام شده و 
پايداري آن تعيين مي شــود. لذا به استناد يافته های اين تحقيق می توان نتيجه گرفت كه آنتی ژن رينگ تست آنتی ژن رزبنگال و 

آنتی ژن  رايت توليدی در موسسه رازی حداقل به مدت 3 سال قابل استفاده می باشد. 
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Brucellosis is a zoonotic disease that spread from infected animals to humans. Six classic species of Brucella include 
B. abortus, B. melitensis, B. suis, B. canis, B. neotomae and B. ovis. there. Four new species of Brucella including B. pinni-
pediae, B. inopinata B. cetaceae and B. maris have been reported in recent years. There are several methods to diagnosis  of  
brucellosis. Some of these methods contain agglutination tests, such as Wright - Rose Bengal and  ring test. The expiry date 
of these products are considered  for one year in Razi Institute. Since the expiry date of  foreign similar products is greater 
than one year also OIE and WHO guidelines are not mandatory on the one-year expiration of these products. So this project 
is to investigate the possibility of increasing the expiration date of the products  for longer storing time and provides easy 
access to consumers. For this project, the antigens were sampled and the following two methods were used: 1- Real Time 
Stability Study. The standard method for determining the product expiry date is Real Time Stability Study . In this method, 
the sample antigens were tested at production time for 3 years in one-year periodical durations. 2- Accelerated Stability 
Study. The results showed that the physical and chemical characteristics including  packed cell volume, sterility, phenol, 
pH, agglutination test with standard serum  of  Rose Bengal, Wright and ring test antigens did not show marked changes  
rather than specifications feature at production time and standard sample. Therefore, the results indicated that  the expiry 
date of  Rose Bengal, sero agglutination Wright  and Milk  Ring antigens can be considered for 3 years. 

Keywords: Antigen - Sero agglutination Wright - Rose Bengal - Milk Ring. Expiry date

مقدمه
 مطالعــات پایداری برای تعیین تاریخ انقضای فراورده های بیولوژیک و 
تایید اثرگذاری آن ها اســتفاده شــده و نقش مهمی در اطمینان از کیفیت 
فرآورده دارند. به این منظور فراورده بیولوژیک طوري طراحي مي شــود که 
بي ضرري و اثربخشــي آن تضمین شده باشــد. براي رسیدن به این منظور 
ویژگي هایي براي فراورده در نظر گرفته مي شــود کــه مهم ترین آن مقدار 
ماده موثره مي باشــد. حفظ ایــن ویژگي در طول زمــان، پایداري فراورده 

(Stability) نامیده مي شود )1، 2 و 3(.
براي بررسي پایداري فراورده بیولوژیک، مطالعاتي تحت عنوان مطالعات 
پایداري طرح ریزي شده اســت. این مطالعات در 2 گروه اصلی طبقه بندي 
 Accelerated Stability) مي شــوند: الف: مطالعات پایداري تسریع شــده
Study) که در این نوع مطالعات پایداري از طریق تغییر شــرایط نگهداري 
مثــل افزایش دماي نگهداري در دماي 37 درجه در مدت زمان مشــخص، 
طــول مدت مطالعه را کاهــش داده و با یكبار انجــام آزمایش هاي کنترل 
کیفیت از جمله آزمایش Potency واکســن، میزان پایداري فراورده  تعیین 
 Long Term Stability Study مي شود. ب: مطالعات پایداري طولاني مدت
n(Real Time/ Real Condition): در ایــن نوع مطالعه، فراورده بیولوژیک 
در شرایط توصیه شده نگهداري از طرف تولید کننده، قرار مي گیرد. سپس 

آزمایش هاي کنتــرل کیفیت در طول مدت نگهــداري و به فواصل زماني 
مشخص بسته به نوع فراورده و مدت زمان انقضاي قرارداد شده براي واکسن 

مورد نظر، انجام شده و پایداري آن تعیین مي شود.  
موسســه رازی یكی از مراکز اصلی تولیدکننده آنتی ژن های تشخیصی 
از جمله آنتی ژن های بروسلوز می باشد که جهت تشخیص بیماری بروسلوز 
بر پایه آزمایش های ســرولوژی آگلوتیناســیون چون تســت های رزبنگال، 
سروآگلوتیناسیون رایت و رینگ تست که ساده، سریع و ارزان با حساسیت 
بالا در تشــخیص اولیه بروســلوز مورد مصرف می باشند. زمان انقضاء آنتی 
ژن های بروســلوز در بخش تولید در حال حاضر یک ســال در نظر گرفته 
شــده است. با توجه به اینكه نمونه هاي خارجي این محصولات داراي زمان 
 WHO و OIE انقضاء بیشتري مي باشد و دستورالعمل های مراکز مربوطه در
الزامي بر یک ســاله بودن زمان انقضای محصولات فوق ندارند، لذا با انجام 
این پروژه امكان افزایش تاریخ انقضاء فرآورده هاي مذکور بررسي مي گردد تا 

ذخیره پذیر نمودن و دسترسي آسان براي مصرف کنندگان فراهم گردد.

مواد و روش ها
 تمامی آزمایشــات لازم شــامل تســت های کنترل کیفی حین تولید

(In process Quality Control) و تســت های کنتــرل کیفی نهایی بر روی 
هر یک از آنتی ژن های مذکور در زمان تولید در بخش بروســلوز مطابق با 
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دستوالعمل های اســتاندارد OIE و EEC صورت گرفته است. همچنین این 
فرآورده ها با تایید واحد کنترل کیفی موسســه تحقیقات واکســن و سرم 

سازی رازی، گواهی ترخیص اخذ نموده اند.
این فرآورده ها پس از تولید طی دوره های یک ســاله به مدت 3 ســال 
متوالی مورد ارزیابی قرار گرفته اند به نحوی که تمامی مشــخصات آن ها با 
مشخصات زمان تولید و میزان انطباق یا انحراف آن ها از معیارهای استاندارد 
ثبت گردیده است. نمونه های آنتی ژن مورد استفاده در این تحقیق مربوط به 
سال های 1389، 1390 و 1391 می باشند. آزمایش های لازم جهت مطالعه 
پایداری آنتی ژن های سروآگلوتیناســیون رایت، رزبنگال و رینگ تســت بر 

اساس دستوالعمل های استاندارد OIE و EEC به شرح ذیل می باشد.
1-تعییــن درصد جرم: میزان 0/5 میلی لیتر آنتی ژن و 4/5 میلی لیتر 
آب مقطر با هم در لوله مخصوص جرم ســنجی مخلوط و با سانتریوفوژ به 
مدت 75 دقیقه با دور 2500 میزان رســوب جرم قرائت می شود. محدوده 
قابــل قبول میزان جرم برای آنتی ژن رزبنگال 8/2-7/8 درصد و برای آنتی 
ژن های رینگ تســت و سرو آگلوتیناســیون رایت معادل 4/2-3/8 درصد 

می باشد.
pH با اســتفاده از دستگاه سنجش فنل و :pH 2-تعیین میزان فنل و

متر سنجیده می شود.
3-تســت استریلیتی: میزان 3/. میلی لیتر از آنتی ژن به محیط سابورو 
گلوکــز آگار و تایو گلیكولات اضافه و به ترتیب در دماهای 25 و 37 درجه 
ســانتی گراد نگهداری و پس از 14 روز از لحاظ رشــد قارچ و باکتری مورد 

بررسی قرار می گیرد.
4-تست ارزیابی تیتر در مقایسه با آنتی سرم استاندارد بین المللی: 

ارزيابی آنتی ژن رايت توسط آنتي سرم بين المللی
پس از تهیــه ISABS از مراجع اســتاندارد ابتــدا ml 1 آب دیونیزه 
به آمپــول لیوفیلیزه افزوده و مطابق واحــد آن رقت های 1/150، 1/220، 
1/270، 1/320 و 1/370 از اســتاندارد مورد نظر با استفاده از بافر سالین با 
فنل 5% به میزان 0/5 ســی سی در هر لوله تهیه شد. آنتي ژن مورد نظر را 
نیز به میزان 1 به 10 رقیق کرده و ســپس به رقت های تهیه شــده از آنتی 
سرم استاندارد به میزان 0/5 سی سی افزوده که در نهایت رقت های سرم دو 
برابر می شــود. در نهایت رقت ها را کاملا میكس کرده و به مدت 24 ساعت 
در انكوباتور 37 درجه سانتی گراد قرار داده  و پس از این مدت همه لوله ها را 
از لحاظ آگلوتیناسیون بررسي شدند. لوله اي که در آن 50% اگلوتیناسیون 
)++( در رقت 1/640 نهایي ســرم ایجاد شود تیتر مناسب و مورد نظر است 

که با جرم 4% هم خواني دارد. 

ISABS ارزيابی آنتی ژن رزبنگال با استاندارد بين المللی
پس از تهیه رقت های 1/47 و 1/55 از ســرم اســتاندارد با استفاده از 
بافرسالین با فنل 5%، آزمایش آگلوتیناســیون را با آنتی ژن رزبنگال انجام 
می شود. روش انجام آن نیز به گو نه ای است که پس از قرار دادن سرم ها و 
آنتی ژن رزبنگال به مدت نیم ساعت در دمای آزمایشگاه یک قطره )3% سی 
ســی( از آنتی ژن و یک قطره از سرم مورد نظر را بر روی صفحه مخصوص 
ایــن آزمایش قــرار داده و پس از مخلوط کردن صفحه بر روی شــیكر به 
مدت 5 دقیقه قرار داده شده و سپس در زیر نور کافی ایجاد آگلوتیناسیون  

بررسی شدند. نتیجه قابل قبول مطابق استاندارد OIE در این آزمایش وجود 
آگلوتیناســیون در رقت  1/47 و عدم آگلوتیناســیون با رقت 1/55 از سرم 

استاندارد می باشد.

ارزيابی آنتی ژن رينگ تست توسط  استاندارد
 ISABS بين المللی

ابتدا 6 لوله همولیز انتخاب و یک سی سی از آنتی ژن به هر لوله ریخته 
شد. سپس از تامپون گلیسیرینه فنل دار از لوله اول به ترتیب به میزان 0/6، 
0/8، 1 ، 1/2 ، 1/4 و 1/6 میلی لیتر تا لوله ششم افزوده و از هر لوله توسط 

تامپون گلیسیرینه فنل دار رقت 1/10 تهیه شد.
مشــابه با آنچه که در خصوص آنتي ژن رایت صــورت مي پذیرد. تهیه 
رقت های دو برابر از آنتی سرم استاندارد تهیه و رقت هاي آنتي ژن تهیه شده 
را به هر لوله افزوده شدند. پس از شیک کامل لوله ها آنها را به انكوباتور 37 
درجه به مدت 24 ساعت منتقل کرده و پس از آن نتیجه را مطابق با روش 

آنتي ژن رایت قرائت شدند.
همچنیــن نمونه ها ی آنتی ژن ها به مدت یک هفته در دمای 37 درجه 
بــه منظور ارزیابی بــه روش Accelerated Stability نیز قرار گرفته و کلیه 

آزمایش های نامبرده به روی آن ها انجام شد.

نتايج
نمونه های انتخاب شــده آنتی ژن رزبنگال در تحقیق بر اســاس برنامه 
پیش بینی شــده مورد آزمایش قرار گرفتند. این آزمایش ها  شــامل تعیین 
درصد جرم، میزان فنل، اســتریلیتی و میزان اســیدیته بوده که مطابق با 
شــماره بچ به صورت ســالانه به مدت 3 ســال مورد ارزیابی قرار گرفتند 
 کــه نتایــج در جدول های 1 و 2 آورده شــده اســت. همچنین مقایســه

میزان آگلوتیناســیون نمونه های آنتی ژن های رزبنــگال مورد نظر و نمونه 
اســتاندارد با ســرم های مثبت و منفی در جدول3 و نمودار 1 نشــان داده 

شده است.
نمونه انتخاب شــده آنتی سروآگلوتیناسیون رایت در تحقیق بر اساس 
برنامه پیش بینی شــده مورد آزمایش قرار گرفتند این آزمایشــات  شامل 
تعییــن درصد جرم، میزان فنل و اســتریلیتی و میزان اســیدیته مطابق با 
شــماره بچ به صورت ســالانه و به مدت 3 سال انجام شــدند که نتایج در 
جدول های 8 و 9 آورده شده است. همچنین نتایج تیتراسیون آنتی ژن های 
سروآگلوتیناسیون رایت در مقابل آنتی سرم استاندارد بین المللی در جدول 
9 و نمودار 2 نشان داده شده است. میزان 50 درصد آگلوتیناسیون در رقت 

1/640 در شكل 2 نشان داده شده است.
نمونه های انتخاب شده از آنتی ژن های حلقه شیر  مورد نظر در تحقیق 
بر اساس برنامه پیش بینی شده نیز مورد آزمایش قرار گرفتند. این آزمایش ها  
شامل تعیین درصد جرم، میزان فنل و استریلیتی و میزان اسیدیته مطابق 
با شــماره بچ به صورت ســالانه بوده که در طی 3 ســال مورد بررسی قرار 
گرفتند. که نتایج در جدول های 11 و 12 آورده شده است. همچنین نتایج  
تیتراسیون آنتی ژن های حلقه شیر در مقابل آنتی سرم استاندارد بین المللی 

در جدول 13 و شكل 3 نشان داده است.
کلیــه نمونه های تحت مطالعــه در دمای 37 درجه نیــز نتایج کاملا 

مشابهی با نمونه های مورد آزمایش در روش Real time داشتند.
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بحث
یكی از وظایف تولیدکننده بررســي پایداري فراورده تولید شده جهت 
تایید تاریخ انقضاي درج شــده روي آن به عنوان یكي از آزمایشات کنترل 
کیفي بســیار مهم مي باشــد و حرکت در این راســتا در جهــت انطباق با 
استانداردهاي مورد تایید سازمان بهداشت جهاني در قالب اجراي طرح هاي 
تحقیقاتي از گام هاي بســیار موثر در جهت نیل به این هدف مهم مي باشد.

بیماری بروســلوز از جمله بیماری های مشــترک بین انسان و دام می باشد 
که سبب تهدید بهداشت عمومی جامعه و تحمیل خسارات اقتصادی کلان 
می گردد. بروز این بیماری در جامعه از ســویی باعث غیرفعال شدن نیروی 
کار، و بدنبال آن منجر به پرداخت هزینه های درمان می گردد. بیماری زایی 
باکتری بروسلا در حیوانات اهلی به عنوان یک تهدید برای صنایع دامپروری 
و لبنی نیز محســوب می شــود. سیاست ســازمان های جهانی در خصوص  
مبارزه با این بیماری در درجه اول کنترل و نهایتا ریشــه کنی آن می باشد. 
اساس کنترل و ریشه کنی این بیماری در پایش مستمر و دقیق بیماری در 
جمعیت های انســانی و دامی می باشد که مبتنی بر تشخیص سریع و دقیق 
عوامل سببی بیماری و گزارش به موقع آن به مراجع ذیصلاح می باشد. )2، 
3( اجرای چنین استراتژی بایستی هم راستا با اصول کلی کاهش هزینه های 

تشخیص، افزایش اختصاصیت و سهولت انجام آزمایش قرار گیرد.)4، 5(.
اصــولا هر فرآورده بیولوژیک پس از تولید باید بتواند کیفیت مناســب 
خود را در شــرایط تعیین شــده جهت نگهداری تا زمــان انقضاء محصول 
حفظ نماید. هدف این مطالعه نیز بررسی زمان پایداری محصولات نامبرده 
و امــكان حفظ کیفیت و خصوصیات لازم در مدت بیشــتر از تاریخ انقضاء 
تعیین شده می باشد. ارزیابی پایداری فرآورده های بیولوژیک منجر به  ارائه 
شواهد در مورد چگونگی تغییر کیفیت مواد فعال آنها تحت تاثیر فاکتورهای 
محیطی مانند زمان دما، رطوبت، و نور می گردد که بر اســاس آن می توان 
تاریخ انقضاء و شــرایط نگهــداری فرآورده مورد نظــر را تعیین نمود. این 
مطالعات به دو صورت تســریع شده و طولانی مدت انجام می شود. مطالعه 
تســریع شده یک روش مطلوب از نظر زمانی می باشد چرا که می توان زمان 
مورد نظر جهت انقضاء محصول را با تغییر شرایط نگهداری مانند کاهش یا 
افزایش دما و رطوبت کوتاه نمود، اما از آنجایی که این گونه آزمایش ها حتی 
بــا رعایت ملاحظات خاص نمی تواند به صورت دقیق تاثیر زمان و شــرایط 
محیطی را بر نمونه مورد نظر نشان دهد، لذا تنها جهت تخمین و نه تعیین 
زمان انقضاء مورد استفاده قرار می گیرد. از این رو مطالعات دوره طولانی یا 
Long Term Stability Study  به عنوان ملاک واقعی محســوب می شوند.

)12، 14( از ایــن رو در ایــن تحقیق از آنتی ژن رزبنــگال، رایت و رینگ 
تســت نمونه گیری و بر اساس روش مطالعه طولانی مدت مورد ارزیابی قرار 
گرفتند. همچنین از فرآورده های مذکور که در ســنوات گذشته تولید شده 
بودند نیــز همزمان با آزمایش های مربوط به این تحقیق، مورد مطالعه قرار 
گرفتند. نتایج بررسی ها نشان داد که آنتی ژن رزبنگال تولیدی موسسه رازی 
با در نظر گرفتن آزمایش های استاندارد در حین تولید و تست های دوره ای 
پس از مدت 3 ســال، دارای قابلیت و کیفیت مناســب می باشد. نمونه های 
مربوط به ســنوات گذشته که بیش از 3 سال از زمان تولید آنها گذشته بود 
نیز مطلوب ارزیابی گردیدند لذا می توان چنین نتیجه گیری کرد که می توان 

زمان انقضاء این فرآورده را 3 سال در نظر گرفت. 
ارزیابی آنتی ژن رایت در آزمایشــات بررســی بــه روش طولانی مدت 

(Long Term) نشــان داد کــه فاکتور زمان به مدت 3 ســال در کیفیت و 
کمیت این فــرآورده تاثیری ندارد چرا که آزمایش های اســتاندارد پس از 
طی این زمان فاقد تغییر نســبت به نتایج ارزیابــی در حین تولید فرآورده 
بود. همچنین نمونه های آنتی ژن رایت که قبل از شــروع این تحقیق تولید 
شــده اند که بیش از 3 سال از تاریخ تولید آن ها گذشته بود نیز دارای نتایج 
قابــل قبول بود اما بدلیــل تحت کنترل نبودن شــرایط تولید آن ها، نتایج 
مربوطه مورد استناد قرار نمی گیرد. در خصوص آنتی ژن رایت نتایج مطالعه 
به روش تسریع شــده نشان داد که در این آنتی ژن، از نظر شكل فیزیكی، 
اسیدیته، جرم و فنل  تغییری وجود نداشت نظر به اطلاعات بدست آمده از 
این مطالعه و تشابه نتایج آزمایشات این فرآورده می توان برای آنتی ژن رایت 

تولیدی موسسه رازی زمان انقضاء 3 سال را در نظر گرفت.
نتایج ارزیابی آنتی ژن رینگ تست نشان داد که نمونه های مورد آزمایش 
از این فرآورده به ترتیب پس از 4 ســال از تاریخ تولید از نظر مشــخصات 
فیزیكی و شــیمیایی قابل قبول بودند. همچنین ارزیابی آن ها با آنتی ســرم 
استاندارد نشان داد که پس از این مدت  نتایج مطابق با شاخص های تعریف 
شده بین المللی یعنی جواب مثبت در 2 واحد بین المللی آنتی سرم استاندارد 
و جواب منفی در 1 واحد بین المللی آنتی ســرم استاندارد می باشند. لذا به 
استناد یافته های این تحقیق می توان نتیجه گرفت که آنتی ژن رینگ تست 

تولیدی در موسسه رازی حداقل به مدت 3 سال قابل استفاده می باشد.

تشكر و قدردانی
این طــرح تحقیقاتی شــماره مصوب پــروژه :92117-18-18-2 در 
موسســه رازی با نمره خوب به پایان رسیده اســت. بدینوسیله از مدیریت 
محترم موسسه تحقیقات واکسن وسرم سازی رازی و پرسنل بخش بروسلوز 
و کنترل آنتی ژن های بروســلوز که همكاری مداوم داشــتند تا این طرح به 
نتیجه عالی و کمک بزرگی به کشور اسلامی ایران انجام گیرد کما ل تشكر 

را دارم.
پيشنهادات

1-  با توجه به نتایج حاصله امكان در نظر گرفتن زمان انقضاء به مدت 
بیشتر از 3 سال برای آنتی ژن های مذکور وجود دارد.

2-  جهت اســتفاده آســان تر از آنتی ژن رزبنگال پیشنهاد می گردد از 
بسته بندی به صورت قطره چكان استفاده گردد.

3-  به منظور افزایش صحت نتایج آزمایش رزبنگال پیشنهاد می گردد 
به همراه آنتی ژن  سرم های کنترل مثبت و کنترل منفی قرار داده شود. 

منابع مورد استفاده
1 - ثمر، گیتی و همكاران، بروسلوز انسان و ویژگی های آن در ایران، چاپ 

اول، دانشگاه علوم پزشكی تهران، 1369-1375، 89-17-7.
2- ذوقی، اســماعیل، میكروبیولوژی بروسلاها، چاپ اول، سازمان تحقیات 

کشاورزی و منابع طبیعی، 1369، 152-31-28-26-24.
3- ذوقی، اســماعیل و همكاران، زئونوزهای نوپدیــد و بازپدید، چاپ اول، 

دانشگاه آزاد اسلامی، واحد کرج، 1383، 255-254-253.
4- ذوقی، اســماعیل و همكاران، تكنیک های آزمایشــگاهی بروســلوز در 
دامپزشــكی و پزشكی، چاپ اول، دانشــگاه آزاد اسلامی واحد کرج 1383, 

 .99-215  ,293-304
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مطالعه فراوانی گونه های آيمريا در طيور...

جدول1- مشخصات و كد آنتی ژن های رزبنگال 

Vol(mL)EXP.DATEPRO.DATECodeBatch. No

208483A52/83

2086/7/784B156/84

2087/9/785C160/85

2088/3/986D161/86

2089/7/387G870163

2090/7/2588I10488001

590/12/2889J10489005

591/1/2290K10490006

591/11/191M10491002

592/4/191N10491003

Brucella abotus serum. Bull wld. hlth.org. 10, 927-935.
13- OIE manual 1992. Brucellosis in sheep, goats and swine (b23, 
24, 52).
14- OIE terrestrial manual 2008. Bovine brucellosis, section 2.3, 
chapter 2.3.1.
15- OIE Terrestrial Manual 2009. Chapter 2.4.3. Bovine brucel-
losis.
16- OIE Terrestrial manual. Chapter 1.1.6- principal of veterinary 
vaccine production. 2012. P. 
17-TRS 740.1986, Joint FAO/WHO expects committee on brucel-
losis. wld. hlth.org. Geneva.
18- Nilson K., Yu WL boil Serological diagnosis of  Brucellosis 
2010. Med. Scip 65-89 .
19-WHO Manual for the establishment of national and other sec-
ondary standards for vaccine, Stability, WHO/IVB.03.
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جدول2- مشخصات و كد آنتی ژن های سروآگلوتيناسيون رايت  

جدول3- مشخصات و كد آنتی ژن های رينگ تست

جدول 4- قرائت نتايج آزمايش حلقه شير

Vol(mL)EXP.DATEPRO.DATECodeBatch. No

2086/2/184A840252

2086/11/2384B841153

2087/1/2085C54/85

2088/2/2586D0055/86

2088/12/2687E870056

2089/9/2388F10588055

591/3/2890G10590001

59291H10591001

Vol(mL)EXP.DATEPRO.DATECodeBatch. No

209089A10689001

591/1/2090B10690001

59291C10691001

نتیجه MRTرنگ حلقهرنگ ستون

+++کاملا آبیسفید

++کاملا آبیآبی کم رنگ

+آبی کم رنگ یا به رنگ ستون شیرکاملا آبی

-سفیدکاملا آبی

ارزيابی پايداری آنتی ژن رزبنگال، رينگ تست و...
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جدول5- نتايج ارزيابی ميزان فنل و جرم سلولی نمونه های آنتی ژن رزبنگال

جدول6- نتايج ارزيابی ميزان اسيديته و استريليتی نمونه های آنتی ژن رزبنگال

R1: قرائت اول مربوط به نتايج آزمايشات سال 1390
R2: قرائت دوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1391

R3: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1392
R4: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1393

PCVPhenol
CodeBatch. No

4R3R      2R   1R4R3R2R1R

7,17,17,17,13,673,643,653,67A52/83

7,77,77,77,75,865,835,885,87B156/84

7,97,97,97,96,656,636,616,65C160/85

8,38,38,38,35,925,905,915,90D161/86

7,77,77,77,74,744,724,734,74G870163

88885,815,825,805,83I10488001

8,38,38,38,35,935,915,925,91J10489005

7,97,97,97,96,156,126,196,13K10490006

7,87,87,87,85,25,15,35,2M10491002

7,87,87,87,85,35,15,35,5N10491003

STRILITYpH
CodeBatch. No

R4R3      R2  R1R4R3R2R1

____3,383,373,383,39A52/83

____3,643,533,663,66B156/84

____3,673,633,683,69C160/85

____3,643,653,653,63D161/86

OKOKOKOK3,663,653,663,65G870163

OKOKOKOK3,583,533,593,54I10488001

OKOKOKOK3,623,653,623,63J10489005

OKOKOKOK3,643,633,643,61K10490006

OKOKOKOK3,623,613,613,63M10491002

OKOKOKOK3,613,623,643,64N10491003



48
در

پژوهشوسازندگی

جدول 7- مقايسه ميزان آگلوتيناسيون نمونه های آنتی ژن های رزبنگال مورد نظر و نمونه استاندارد با سرم های مثبت و منفی.

نمودار1- مقايسه ميزان آگلوتيناسيون نمونه های آنتی ژن رزبنگال با 5 سرم مثبت نسبت به آنتی ژن استاندارد

Neg.serumCodeBatch. No

__+1+2+3+3A52/83

_±+1+2+3+3B156/84

__+1+2+3+3C160/85

__+1+2+3+3D161/86

_±+1+2+3+3G870163

_+1+1+2+3+3I10488001

_+1+2+3+4+4J10489005

_+1+2+3+4+4K10490006

_+1+2+3+4+4M10491002

_+1+2+3+4+4N10491003

_+1+2+3+4+4STST

ارزيابی پايداری آنتی ژن رزبنگال، رينگ تست و...
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جدول8- نتايج ارزيابی ميزان فنل و جرم سلولی نمونه های آنتی ژن سروآگلوتيناسيون رايت

شكل 1- ميزان آگلوتيناسيون با سرم های مثبت و منفی آنتی ژن های رزبنگال 

PCVPhenol
CodeBatch. No

R4R3R2R1R4R3R2R1

8,28,28,18,22,213,13,654,4A841153

5,15,25,15,25,865,835,885,87B54/85

4,44,14,44,35,985,75,825,98C0055/86

4,44,44,44,43,624,24,64,5D870056

2,12,12,22,12,19344,74E10588055

2,52,52,62,54,384,64,84,7F10590001

3,23,23,13,24,825,155,1G10591001

444,144,94,84,95Hstandard
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جدول9- نتايج ارزيابی ميزان اسيديته و استريليتی نمونه های آنتی ژن سروآگلوتيناسيون رايت

R1: قرائت اول مربوط به نتايج آزمايشات سال 1390
R2: قرائت دوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1391

R3: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1392
R4: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1393

Sterility testpH
CodeBatch. No

R4R3      R2   R1R4R3R2R1

----7,47,17,37,2A841153

     _     _     _     _5,865,835,885,87B54/85

_   _   _   _   7,17,27,371C0055/86

----6,646,676,656,67D870056

OKOKOKOK2,19347,4E10588055

OKOKOKOK7,277,27,1F10590001

OKOKOKOK7,27,17,27,1G10591001

OKOKOKOK7,27,17,27,1Hstandard

 جدول 10 - تيتراسيون آنتی ژن های سروآگلوتيناسيون رايت در مقابل آنتی سرم استاندارد بين المللی

2560/11280/1640/1320/1160/180/1Batch. No

+4+4+4+4+4+4841153

0,5+2+2+3+4+454/85

0,5+2+3+3+4+40055/86

1+2+3+3+4+4870056

2+3+3+4+4+410588055

0+1+2+3+4+410590001

0+1+2+3+4+410591001

0+1+2+3+4+4standard

ارزيابی پايداری آنتی ژن رزبنگال، رينگ تست و...
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نمودار2- تيتراسيون آنتی ژن های سروآگلوتيناسيون رايت در مقابل آنتی سرم استاندارد بين المللی

شكل 2 - ميزان آگلوتيناسيون آنتی ژن رايت  با سرم استاندارد بين المللی 

A: رقت 1/004 نتيجه 4+
B: رقت 1/005 نتيجه 4+
C: رقت 1/006 نتيجه 3+
D: رقت 1/046 نتيجه 2+
E: رقت 1/007 نتيجه 1+
F: رقت 1/008 نتيجه –
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جدول11- نتايج ارزيابی ميزان فنل و جرم سلولی نمونه های آنتی ژن سروآگلوتيناسيون رايت

PCVPhenol
CodeBatch. No

R4R3      R2   R1R4R3R2R1

444,144,94,94,95A10689001

3,83,93,93,84,8954,884,87B10690001

3,843,944,954,94,9C10691001

R1: قرائت اول مربوط به نتايج آزمايشات سال 1390
R2: قرائت دوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1391

R3: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1392
R4: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1393

R1: قرائت اول مربوط به نتايج آزمايشات سال 1390
R2: قرائت دوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1391

R3: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1392
R4: قرائت سوم مربوط به نتايج آزمايشات سال 1393

جدول12-  نتايج ارزيابی ميزان اسيديته و استريليتی نمونه های آنتی ژن رينگ تست

 جدول13-  تيتراسيون آنتی ژن های حلقه شير در مقابل آنتی سرم استاندارد بين المللی

STRILITY pH
CodeBatch. No

R4R3      R2   R1R4R3R2R1

OKOKOKOK8 .37 .38 .39 .3A10689001

OKOKOKOK3,873,93,94B10690001

OKOKOKOK3,944,13,9C10691001

100/150/120/110/15/1DILUTION=International Unit

1 IU2 IU5 IU10 IU20 IUBatch. No

-++++10689001

-++++10690001

-++++10691001
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شكل3- تيتراسيون آنتی ژن حلقه شير با آنتی سرم استاندارد بين المللی

لوله A: 02 واحد بين المللی سرم استاندارد بين المللی
لوله B: 01 واحد بين المللی سرم استاندارد بين المللی
لوله C: 5 واحد بين المللی سرم استاندارد بين المللی
لوله D: 2 واحد بين المللی سرم استاندارد بين المللی
لوله E: 1 واحد بين المللی سرم استاندارد بين المللی

لوله F: كنترل منفی


