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摘 要：布鲁氏菌病(简称布病)是由布鲁氏菌(Brucella)引起的一种人畜共患病。布鲁氏菌能够在

多种宿主细胞内复制，并通过逃避免疫系统的杀伤来实现其致病性。粗糙型布鲁氏菌由于其多糖

O 链抗原的缺乏或不完整，导致脂多糖结构不完整，因此无法诱导针对脂多糖的抗体产生，这使

其具有鉴别诊断的潜力，因而受到广泛关注。粗糙型布鲁氏菌可通过低内毒素活性、溶酶体逃逸

以及抵御补体攻击等多种方式逃避和操纵宿主免疫系统，但目前关于其免疫应答反应、与宿主的

互作机制以及毒力基因功能的深入研究仍较少。本文主要概述了粗糙型布鲁氏菌的胞内寄生过程

及其与宿主互作的分子机制，为粗糙型布鲁氏菌疫苗的进一步开发提供了线索。
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Abstract: Brucellosis is a zoonotic disease caused by Brucella. Brucella can replicate within 
various host cells and evade the host immune system, which underpins its pathogenicity. Rough 
Brucella strains, characterized by the absence or inadequacy of the O-antigen chain, exhibit 
incomplete lipopolysaccharide structures, precluding the production of anti-lipopolysaccharide 
antibodies. This distinguishing feature facilitates differential diagnosis and has attracted 
considerable attention. Rough Brucella can invade and manipulate the host immune system via low 
endotoxin activity, lysosomal escape, and resistance to complement attacks. Nevertheless, 
comprehensive investigations into the host immune responses, rough Brucella-host interaction 
mechanisms, and virulence gene functions of rough Brucella remain scarce. This article elucidates 
the intracellular parasitism process of rough Brucella and the molecular mechanisms underlying 
their interactions with hosts, with the aim of offering insights for the development of effective 
vaccines against rough Brucella.
Keywords: rough Brucella; intracellular parasitism; innate immunity; adaptive immunity

自 1896 年布鲁氏菌被发现以来，布鲁氏菌

病(简称布病)仍是世界范围内流行最为广泛的人

畜共患病之一。依据致病性和宿主的差异，布

鲁氏菌属(Brucella) 被分为 12 个种 24 个生物型；

其中，马耳他布鲁氏菌(B. melitensis)、牛种布鲁

氏菌(B. abortus)和猪种布鲁氏菌(B. suis)的致病

力较强，均为光滑型菌株，其光滑型脂多糖

(smooth lipopolysaccharide, S-LPS)是主要抗原；

相比之下，犬种布鲁氏菌(B. canis)和绵羊附睾种

布鲁氏菌 (B. ovis)因脂多糖 (lipopolysaccharide, 

LPS)缺乏 O 抗原，表现为粗糙型脂多糖(rough 

lipopolysaccharide, R-LPS)，其菌株表型为粗糙

型[1]。尽管布鲁氏菌不同种菌株的 LPS 结构存

在差异，但它们在天然宿主中均具有感染性，

并在临床上引起生殖系统病症[2]。

布鲁氏菌感染动物机体后，可引发固有免

疫应答和适应性免疫应答。固有免疫系统是机

体防止病原入侵的关键防御机制，发挥着重要

作用，细胞的模式识别受体(pattern recognition 

receptors, PRRs)能够识别病原体表面的相关分子

模 式 (pathogen-associated molecular patterns, 

PAMPs)，激活胞内信号传导，诱导炎症因子上
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调表达，从而发挥清除体内病原微生物的功能；

适应性免疫作为先天性免疫的后援，通过活化

树突状细胞和吞噬细胞的抗原递呈能力，进一

步产生抗体和细胞毒性淋巴细胞清除入侵的病

原微生物[3]。布鲁氏菌作为一种胞内寄生菌，通

过不断适应宿主细胞内环境的变化改变自身

PAMPs，从而逃避机体免疫系统的识别和清

除[4]。其中，粗糙型布鲁氏菌还可通过影响细胞

炎症反应[5]、凋亡[6]和焦亡[7]等方式实现胞内复

制和存活。

近年来，关于光滑型布鲁氏菌与宿主相互

作用的研究明显增加，但针对粗糙型菌株的研

究和综述仍较少。本文系统综述了粗糙型布鲁

氏菌的致病机制，以及其如何拮抗宿主免疫应

答以实现自身复制的策略，旨在为研究粗糙型

布鲁氏菌的致病机制和开发粗糙型布鲁氏菌疫

苗提供理论支持。

1　布鲁氏菌　布鲁氏菌 LPS 的结构和相关的结构和相关

基因基因

布鲁氏菌的细胞膜为 3 层结构，分别为细

胞质膜、外周胞质膜和外膜；其中外膜含有

LPS、蛋白质和磷脂层[8]。布鲁氏菌的LPS可根据其

分子结构中是否含有 O-多糖(O-polysaccharide, 

OPS)划分为 S-LPS 和 R-LPS (图 1)。光滑型 LPS

含有 O-多糖，是光滑型布鲁氏菌的主要表面抗

原；而粗糙型 LPS 缺少 O-多糖[9]。针对光滑型

布鲁氏菌 LPS 的抗体是血清中的主要抗体成分，

因此 LPS 被认为是布鲁氏菌的主要毒力因子；

然而，与肠杆菌属(Enterobacter) LPS 表现出的

强内毒素性不同，布鲁氏菌 LPS 的内毒素性较

弱，无法激活较强的先天免疫反应[10]。

布鲁氏菌中 LPS 合成相关基因主要包括以

下 3 类。(1) O-多糖，主要由 wbo 和 wbk 2 个基

图1　布鲁氏菌LPS结构(A)及OPS合成相关基因(B)

Figure 1　Schematic structure of LPS from Brucella spp. (A) and OPS synthesis-related genes (B).
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因座编码，其中 wbo 基因座主要包含 wboA 和

wboB 2 个基因，wbk 基因座区域编码过氧化胺

合成酶基因 (gmd 和 per)、甲酰转移酶基因

(wbkC)、糖基转移酶基因(wbkE 和 wbkA)、细菌

烯醇化酶基因(wbkD 和 wbkF)、ABC 转运蛋白

基因 (wzm 和 wzt)、甘露糖合成基因 (manAOAg、

manBOAg 和 manCOAg)、甘露糖基转移酶基因

(wbdA、wbdB 和 wbdC)以及 O 抗原连接酶基因

(wadA 和 MsbA)[9,11]。(2) 脂质 A 合成相关基因，

包括 3-脱氧 -D-甘露糖辛柄糖酸转移酶基因

(kdtA)、甲酰基转移蛋白-N-乙酰氨基葡萄糖转移

酶基因 (LpxB)和脂质 A-4-激酶基因 (LpxK) [12]。

(3) 核心多糖合成基因，主要为甘露糖基转移酶

(LpsB)基因[12]。

由于 LPS 合成相关基因与布鲁氏菌的毒力

密切相关，因此缺失相关基因成为构建新型粗

糙型布鲁氏菌疫苗株的主要途径之一。wboA 基

因缺失株在不同种布鲁氏菌中的毒力表现出一

定的差异性。Wang 等[13] 分别在 B. melitensis 

16M、 B. abortus 2308、 B. melitensis NI 和 B. 

abortus S19 中敲除 wboA 基因，结果表明 4 株缺

失株的毒力均有所减弱，其中 B. abortus S19-

ΔwboA 不会引起妊娠绵羊流产。wbk 基因座区

域编码的相关基因缺失也会导致布鲁氏菌毒力

不同程度的降低。例如，B. melitensis Rev.1 缺失

wzm 基因后，在 BeWo 细胞中的毒力降低，且

接种小鼠和母羊后均可正常妊娠[14]；B. abortus 

2308 缺失 wbkC 基因以及 B. abortus S19 缺失

wbkC 基 因 后 ， 在 小 鼠 体 内 的 毒 力 均 显 著

降低[15]。

2　粗糙型布鲁氏菌胞内存活　粗糙型布鲁氏菌胞内存活

机制机制

布鲁氏菌作为一种兼性胞内菌，能够在多

种细胞中侵袭、存活和复制。它不仅可引发慢

性感染，还会导致慢性炎症的发生，与布鲁氏

菌病的不同临床表现密切相关；布鲁氏菌入侵

宿主后主要定殖于巨噬细胞、树突状细胞以及胎

盘滋养层细胞，从而实现持续性存活与增殖[4]。

布鲁氏菌入侵宿主是一个复杂的多阶段过

程。首先，细菌与宿主细胞表面分子相互作用，

黏附于细胞表面，并随着感染时间的延长逐渐

形成细菌聚集体[16]。光滑型布鲁氏菌主要通过

其 LPS 的多糖 O 链与细胞膜上的脂筏相互作用

后进入细胞，同时依赖于磷酸肌醇 -3-激酶

(phosphatidylinositol 3-kinase, PI3K) 的 活 性[17]。

天然粗糙型布鲁氏菌(如 B. canis 和 B. ovis)则通

过外膜蛋白 Omp22 和 Omp25d 与脂筏相互作用

进入细胞，这一过程与 PI3K 无关[18]。这表明脂

筏介导的布鲁氏菌内化过程并不依赖于 OPS 的

表达[19]。布鲁氏菌在细胞内形成布氏小体

(Brucella-containing vacuole, BCV)后，BCV 迅速

进入经典的内体途径，并与溶酶体融合形成液

泡吞噬体-溶酶体复合物，随后被清除[20]。在人

单核细胞中，含有粗糙型布鲁氏菌的吞噬体相

互融合，最初形成多个含有少量细菌的布氏小

体，随后合并为一个或几个含有大量细菌的

BCV[21]。然而，仅有少量布鲁氏菌能够通过大

量激活四型分泌系统 (type IV secretion system, 

T4SS)，在与溶酶体接触前成功逃逸到安全的复

制生态位[22]。与光滑型布鲁氏菌相比，粗糙型

布鲁氏菌的溶酶体逃逸过程出现得更晚[23]。成

功逃逸的布鲁氏菌与溶酶体融合，获得宿主标

记分子(如 Rab7 和 LAMP-1)，并通过 T4SS 介导

的效应蛋白与内质网(endoplasmic reticulum, ER)

出口位点相互作用。当布鲁氏菌到达内质网并

获得内质网标记分子(如 Rab2 和 Sar1)后，内体

BCV (endosomal BCV, eBCV)转化为复制型布

氏 小 体 (replicative Brucella-containing vacuole, 

rBCV)[24]。内质网作为布鲁氏菌复制增殖的理想

场所，为其提供了必要的物质基础。在感染后

期， rBCV 转化为自噬型布氏小体 (autophagic 

BCV, aBCV)，此时不再对宿主细胞造成杀伤[4]。

最终，布鲁氏菌在内质网内定殖、增殖并释放，

从而启动新一轮的病原感染(图 2)。
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3　粗糙型布鲁氏菌调控宿主先　粗糙型布鲁氏菌调控宿主先

天性免疫应答机制天性免疫应答机制

布鲁氏菌入侵时，先天性免疫系统是宿主

的第一道防线，其功能是减少入侵、抑制细菌

复制以及杀灭细菌，同时为适应性免疫应答创

造条件；宿主机体主要通过巨噬细胞和树突状

细胞吞噬细菌、自然杀伤细胞的杀伤作用、细

胞因子和趋化因子的分泌，以及模式识别受体

(PRRs)对病原体相关分子模式(PAMPs)的识别来

参与先天性免疫应答，此外还通过激活补体系

统发挥作用[3]。

树突状细胞作为抗原递呈细胞，在先天免

疫反应中起着关键作用。光滑型菌株感染后，

树突状细胞的共刺激标志物(CD80 和 CD86)表达

下调，并减少促炎细胞因子的产生；相比之下，

粗糙型菌株 B. abortus 45/20 和 B. suis-ΔmanB 感

染后能够增强先天性免疫应答，诱导树突状细

胞表面成熟标志物、抗原递呈分子 CD1b 和共刺

激标志物 (CCR7、CD83、CD40 和 CD86)的上

调，同时诱导肿瘤坏死因子 (tumor necrosis 

factor, TNF)-α 的表达[25]。Jain-Gupta 等研究表

明，粗糙型突变菌株 BNW 在体外可刺激更高水

平的树突状细胞活化[26]。

巨噬细胞是防御布鲁氏菌的前线细胞，通

过吞噬作用和降解入侵微生物在先天免疫中发

挥关键作用[27]。巨噬细胞不仅能杀死病原体并

执行非特异性免疫功能，还参与抗原的摄取和

加工，以启动特异性免疫反应；巨噬细胞分泌

的细胞因子，如白细胞介素(interleukin, IL)-6、

TNF-α 和干扰素 γ (interferon-γ, IFN-γ)，可调节

免疫反应并激活更多的淋巴细胞和巨噬细胞，

图2　光滑型、天然粗糙型和粗糙突变型布鲁氏菌进入宿主细胞及胞内运输的过程

Figure 2　The processes of smooth, wild-type, and rough mutant Brucella entering host cells and intracellular 

transport.
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在免疫调节和炎症反应中发挥重要作用[18]。在

感染早期光滑型菌株几乎不诱导促炎细胞因子

的产生，而粗糙型疫苗株 RB51 可在小鼠单核巨

噬细胞 J774A.1 中诱导高水平的 TNF-α 和 IL-

12[19]。此外，粗糙型猪种突变株 VTRS1 感染

J774A.1 巨噬细胞后，与促炎相关的 40 个基因

表达量显著高于光滑型亲本株[28]。

与其他革兰氏阴性菌相比，布鲁氏菌的

LPS 具有非经典结构，可减少和延迟炎症反

应 ， 并 且 对 Toll 样 受 体 (Toll-like receptors, 

TLRs)的刺激活性较低，因此不能引发强烈的

先天性免疫反应[21]。布鲁氏菌的 LPS、脂蛋

白、鞭毛等成分缺乏有效的 PAMPs 活性，从

而在一定程度上能够逃避 PRRs 的识别；在众

多功能独特的 PRRs 中，TLRs 能够特异性识

别来自不同病原体的多种 PAMPs[29]。TLR2 和

TLR4 参与粗糙型菌株 RB51 诱导肥大细胞活

化，促进炎性细胞因子和趋化因子的产生[30]。

粗糙型布鲁氏菌因缺乏多糖 O 链，其表面更

容易被 TLR4 或甘露糖受体识别，从而表现出

更高的侵袭性[31]。

补体系统由多种可溶性和膜表面结合蛋白

组成，共同桥接固有免疫和适应性免疫应答

的协同调控[4]。多糖 O 链已被证明可以阻断补

体第 1 成分 q 亚单位(complement 1q, C1q)的球

状结构域进入外膜靶标，这导致粗糙型缺失

株对补体的敏感性增加[32]。尽管天然粗糙型

B. canis 和 B. ovis 具有粗糙的表型，但与光滑

型相比，它们对补体的杀伤作用表现出较强

的抗性[33]。布鲁氏菌抵御补体杀伤的另一个

关键因素是外膜蛋白。在光滑型和粗糙型突

变株之间，以及天然粗糙型 B. canis 和 B. ovis

之间，细菌外膜蛋白的表达水平存在一定的

差异[2]。与许多粗糙型突变菌株相比，尽管缺

乏多糖 O 链，但外膜蛋白表达的差异在很大

程度上解释了天然粗糙菌株对补体和抗菌肽

的抵抗力增强。

4　粗糙型布鲁氏菌调控宿主适　粗糙型布鲁氏菌调控宿主适

应性免疫应答机制应性免疫应答机制

布鲁氏菌感染宿主后，激发的适应性免疫

应答主要通过以下机制协同调控：(1) 活化的

CD4+/CD8+ T 细胞分泌 IFN-γ 增强巨噬细胞的

杀菌活性，抑制布鲁氏菌在溶酶体内的寄生；

(2) CD8+ T 细胞通过穿孔素-颗粒酶途径的细胞

毒性作用杀伤被感染的巨噬细胞；(3) Th1 型抗

体主导的免疫调理，IgG2a 和 IgG3 通过 Fc 受

体结合到细胞表面，促进对降解的 BCV 的吞噬

作用[4,34]。

长期以来，CD4+ T 淋巴细胞被认为是宿主

抵御布鲁氏菌感染中产生 IFN-γ 的最重要来源；

然而不同菌株感染机体后，CD4+/CD8+ T 淋巴细

胞在介导保护方面的作用存在明显差异[35]。在

接种粗糙型牛种布鲁氏菌 RB51 疫苗后，小鼠上

调 CD4+ T 淋巴细胞以抵御 B. melitensis 的攻击，

而在接种光滑型疫苗候选株 B. abortus znBAZ

后，则上调 CD8+ T 淋巴细胞[36]。将粗糙型和光

滑型布鲁氏菌疫苗株免疫小鼠后发现，粗糙型

疫苗株 RA343 在免疫前期诱导的细胞免疫应答

强于光滑型疫苗株 A19，且 CD8+ T 细胞亚群所

占比例的趋势与 CD4+ T 细胞亚群基本一致，进

一步说明 CD4+与 CD8+ T 细胞亚群在抗布鲁氏

菌活性中起协同作用[37]。S19 和 RB51 接种犊牛

后均可引起 CD4+和 CD8+细胞增殖，但 S19 免

疫后 CD4 记忆细胞持续时间更长，再次免疫后

RB51 免疫组表现出 CD4+和 CD8+增殖的显著

增加[38]。

粗糙型突变菌株 B. abortus S19-Δpgm 在小

鼠体内可诱导高水平的 IFN-γ，从而引发强烈的

Th1 免疫反应[39]。在绵羊感染 B. ovis 后，研究

发现在感染后 30 d 可检测到生殖器官中多种细

胞因子上调，如附睾(IL-6、IL-1β 和 IL-1α)、睾

丸(IFN-γ 和 IL-12)等；但随着感染时间的延长，

细胞因子表达水平降低，出现免疫逃逸，这有

利于 B. ovis 在生殖系统中建立慢性感染[40]。
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RB51 疫苗株感染后通过诱导 IL-12、IFN-γ 等促

炎细胞因子和诱导型一氧化氮合酶 (inducible 

nitric oxide synthase, iNOS)的表达激活髓样分化

因子 88 (myeloid differentiation factor 88, MyD88)

依赖性途径，导致核因子 κB (nuclear factor 

kappa-B, NF-κB)从其抑制蛋白 IκB 中释放。这

反过来又引发促炎反应，促进 T 细胞向 Th1 型

分化。在感染 B. abortus 2308 和 RB51 后，检测

小鼠腹腔渗出液细胞 (peritoneal exudate cells, 

PEC) 中的细胞因子，结果显示 RB51 株感染的

PEC 中检测到 IL-6、 IL-12、TNF-α、 IFN-γ 和

iNOS 的表达，而光滑型牛种 2308 株感染后未

检测到 TNF-α、IFN-γ、 iNOS 的激活[41-42]。与

B. abortus 和 B. melitensis 相比，小鼠感染 B. 

canis 后激发的炎症反应较低，但在其天然宿主

犬体内可诱导显著的炎症反应[5]。

5　粗糙型布鲁氏菌调节细胞死　粗糙型布鲁氏菌调节细胞死

亡机制亡机制

布鲁氏菌作为一种胞内寄生菌，其致病性

大多取决于其在宿主细胞中复制和繁殖的能力。

细胞死亡是宿主与病原体互作后的一种重要生

理状态，操纵细胞程序性死亡是病原体在宿主

内生存的主要机制之一。布鲁氏菌感染的细胞

通过诱导自身死亡(如细胞坏死、凋亡、自噬、

焦亡等)来清除感染病原体，在宿主抵御布鲁氏

菌感染中发挥着重要作用[43-45]。

光滑型布鲁氏菌通过抑制感染细胞死亡实

现胞内持续性存活，而粗糙型菌株感染后细胞

的存活率持续降低，诱导宿主细胞死亡[46]。光

滑型 B. suis 1330 株侵入巨噬细胞后可阻碍细胞

程序性死亡，而粗糙型突变株 B. suis VTRS1 株

则诱导高水平的巨噬细胞死亡[47]。粗糙型牛种

疫苗株 RB51 可诱导 caspase-2 介导的、不依赖

caspase-1 的凋亡和细胞坏死[6]。粗糙型菌株引起

巨噬细胞死亡主要通过激活内质网应激的 IRE1α

通路，促进了 T4SS 的分泌活性，这一过程与

Txnip 和 caspase-2 介导的通路无关[48-49]。

在布鲁氏菌感染过程中，细胞焦亡对清除

感染及激活宿主天然免疫应答发挥了重要作用。

细胞焦亡是一种炎性细胞死亡方式，通常在

caspase-1 被各种炎性小体激活后由 caspase-1 触

发[50]。粗糙型牛种布鲁氏菌 RB51 感染小鼠原代

骨髓巨噬细胞后，可引起内质网应激，诱导线

粒体产生 ROS，刺激 NLRP3 炎性小体的激活，

进而介导 caspase-1 通路的细胞焦亡[7]。

铁死亡是一种因脂质过氧化而引起的铁依

赖性、非凋亡性细胞死亡形式，由氧化和抗氧

化系统控制[51]。在多种细菌感染中也发现了铁

死亡现象，例如结核分枝杆菌通过调节 GPX4

以促进其传播并诱导铁死亡[52-53]。Hu 等[54] 研究

发现，粗糙型牛种布鲁氏菌 RB14 在感染早期可

诱导细胞铁死亡以及更强的氧化应激反应。随

后的研究表明，粗糙型牛种疫苗株 RB51 感染

时，其诱导的巨噬细胞铁死亡受 P53-Slc7a11-

Gpx4/GSH 信号通路调节，并在粗糙型布鲁氏菌

胞内存活能力下降机制中发挥作用[55]。

6　总结与展望　总结与展望

宿主细胞的 PRRs 能够精准识别入侵的病原

体，诱发机体产生有效的先天性免疫应答反应，

从而产生多种细胞因子，进一步激活适应性免

疫应答以抵御病原的感染。目前，许多病原体

已经进化出多种逃避宿主免疫系统的致病机制。

布鲁氏菌入侵宿主细胞后，绝大多数会被宿主

识别并消灭，但少数细菌能够避免被 PRRs 识

别，从而逃避免疫监视。由于粗糙型布鲁氏菌

更容易进入宿主细胞内，但无法激活足量的细

胞杀菌活性，生成的免疫反应无法完全清除布

鲁氏菌，却可以引起较强的炎症反应并促进宿

主细胞死亡，最终导致布鲁氏菌和宿主长期处

于平衡状态，使其在胞内长期存活。

目前，控制布鲁氏菌病最有效的方式仍是

接种疫苗，常见的布鲁氏菌病疫苗主要是减毒

活疫苗，其中亚单位疫苗、DNA 疫苗、载体疫
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苗等仍在进一步研发过程中[56-57]。理想的布鲁

氏菌病疫苗应具备以下优势：(1) 可通过单次免

疫预防野毒感染；(2) 不会传播给人类和其他动

物(包括不污染肉类、牛奶和奶制品)；(3) 菌株

稳定性高，在体内和体外均稳定，可大量培养；

(4) 可进行鉴别诊断[58]。目前，RB51 是使用最

广泛的粗糙型疫苗株。该菌株感染巨噬细胞后

能够强烈激活 NF-κB 信号通路[59]，且在感染早

期诱导细胞铁死亡，从而减弱其在巨噬细胞内

的存活能力[55]。然而，在临床应用方面，RB51

疫苗仍存在以下问题：(1) 存在利福平耐药性；

(2) 疫苗的接种方案尚不统一；(3) 可能导致生殖

系统的感染；(4) 会导致一定比例的孕畜流产、

早产等问题[60]。因此，该菌株在实验室和临床

应用中仍需进一步研究和完善。目前，粗糙型

疫苗株的开发大多聚焦于基因缺失(诱导)株。直

接将天然粗糙型菌株(如 B. canis 和 B. ovis)开发

为疫苗存在以下缺点：(1) 在其天然宿主动物(如

犬、绵羊等)中，这些菌株仍具有较强的毒力[2]；

(2) 犬感染 B. canis 后可通过尿液、精液等排菌，

从而造成人类感染[61]。本实验室通过粗糙型血

清诱导出一株粗糙型疫苗株 RA343，其毒力较

弱，且免疫小鼠和绵羊后可产生良好的免疫效

果[37,62-63]。 RA343 株 和 A19 株 分 别 感 染

RAW264.7 细胞后，通过转录组学分析发现

RA343 株感染后差异表达基因主要与炎症反应、

脂多糖、TNF-α等细胞反应相关。

尽管已对粗糙型布鲁氏菌开展了多项研究

(表 1)，包括细菌的毒力因子、细胞内运输、逃

避宿主免疫系统以及基因多态性等，但关于粗

糙型布鲁氏菌通过何种方式入侵宿主细胞、如

何调控编码毒力基因的表达以抵御胞内免疫系

统的杀伤，以及如何调整其自身代谢以适应宿主

胞内代谢变化等问题仍不清晰。布鲁氏菌在宿主

体内诱导的炎症反应较弱，其逃避宿主免疫监视

的机制依旧是控制布鲁氏菌病面临的最大挑战。

表1　本文涉及的粗糙型菌株信息

Table 1　The rough Brucella strain information presented in this article

Rough Brucella

B. canis

B. ovis

RB51

B. abortus 2308-SB6

B. abortus 2308-ΔwbkC

RB14

B. abortus S19-RB6

B. abortus S19--ΔwbkC

B. abortus S19-ΔmglA

B. abortus S19-Δpgm

B. abortus 45/20

RA343

B. melitensis 16M-MB6

B. melitensis Rev.1-Δwzm

B. melitensis NI-NB6

VTRS1

B. suis-ΔmanB

BNW

Parent strain

−
−
B. abortus 2308

B. abortus 2308

B. abortus 2308

B. abortus 2308

B. abortus S19

B. abortus S19

B. abortus S19

B. abortus S19

B. abortus 45/0

B. abortus 343

B. melitensis 16M

B. melitensis Rev.1

B. melitensis NI

B. suis S1330

B. suis S1330

B. neotomae

Missing (mutated) genes

−
−
wboA

wboA

wbkC

ATP (BAB1_0542)

wboA

wbkC

mglA

pgm

−
wboA

wzm

wboA

wboA

manB

wboA

Antibiotic resistance

−
−
Rifampicin

−
−
−
−
−
−
−
−
−
−
Streptomycin

−
Kanamycin

Kanamycin

Kanamycin
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