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УДК: 619:616.981.42 
Эң жакшы протективдүүүлүк көрсөткүчтөрү 

адъювант Montanide Gel01 үлгүсүндөгөвакцинада экендиги 
тастыкталды. Вакцинанын натыйжалуулук көрсөткүчү 
жана жугуштуктуулуктун индекси 100% жана 0 түздү. 
Ошондой эле натыйжалуулук көрсөткүчү  адъювантсыз 
вакцинаны колдонууда да алынды (60%), ал эми жугуш-
туулук индекси боюнча B. abortus 19 коммерциялык вак-
цинага караганда начар экендиги байкалды. 

Негизги сөздөр: бруцеллез, рекомбинанттуу штамм, 
вектордуу вакцина, бактериология, серология, деңиз 
чочкочосу, ак чычкандар. 

Установлено, что наилучшие показатели по протек-
тивности достигнуты с образцом вакцины, содержащим 
адъювант Montanide Gel01. Эффективность вакцинации и 
индекс инфицированности при этом составили 100 % и 0, 
соотвественно. Хорошие результаты получены и при 
применении вакцины без адъюванта, которые по показа-
телю эффективности вакцинации были одинаковы (60 %), 
а по индексу инфицированности несколько уступали 
коммерческой вакцине B. abortus 19. 

Ключевые слова: бруцеллез, рекомбинантный 
штамм, векторная вакцина,  бактериология, серология, 
морские свинки, белые мыши. 

It has been demonstrated that the best indicators on 
protective are reached with the vaccine sample containing 
Montanide Gel01 adjuvant. Efficiency of vaccination and 
contamination index was 100% and 0, respectively. Good 
results are obtained and application of vaccine without 
adjuvant which on indicator of vaccinationefficiency were 
equally (60%) and on contamination index were conceded to 
commercial vaccine of B. abortus 19. 

Key words:  вrucellosis, recombinant strain, vector 
vaccines, bacteriology,  serology, guinea pigs, white mice. 

Введение 
Бруцеллез крупного рогатого скота – хроничес-

кое зооантропонозное заболевание, распространен-
ное во многих странах мира, наносящее большой 
экономический ущерб животноводству и представ-
ляющее серьезную опасность здоровью людей [1,2].  

Возбудитель бруцеллеза относится ко II группе 
патогенности, пути и факторы передачи инфекции 
разнообразны, человек в любом возрасте высоко-
восприимчив к бруцеллезу, заболевание длительное, 
трудно поддающееся лечению, поражает практи-
чески все органы и системы организма и, как прави-
ло, сопровождается хронизацией инфекционного 
процесса с нередкой последующей инвалидностью 
больного [2,3] . 

Несмотря на столетнюю историю открытия 
возбудителей этой инфекции и, соответственно, 
столь же длительную историю объединения усилий 
ученых разных стран, направленных на разработку и 
совершенствование средств и методов борьбы с ним, 
бруцеллез все еще остается одной из главных 
проблем мировой медицинской и ветеринарной 
науки. 

Однако используемые в ветеринарной практике 
вакцины не обеспечивают 100 % защиту животных 
от бруцеллеза, ни одна из существующих вакцин не 
считается совершенной. Проблемным вопросом 
считается также отсутствие точного критерия опре-
деления поствакцинального иммунитета от постин-
фекционного. Перечисленные недостатки вакцин 
являются одним из причин широкого распростра-
нения в настоящее время бруцеллеза, как среди 
крупного рогатого скота, овец, так и среди населения 
Казахстана.  

Учитывая то, что B. abortus является внутри-
клеточным патогеном, основным критерием, 
предъявляемым к новым кандидатным вакцинам, 
является их способность формировать клеточный 
иммунный ответ у животных.  

В попытках создать эффективный Th1 CD4+ и 
CD8+ T-клеточный противобруцеллезные иммунные 
ответы различными исследовательскими группами 
были разработаны субъединичные (рекомбинантные 
протеины) [4-6] и ДНК-вакцины [7-9].  

В НИИПББ методом обратной генетики сконст-
руированы новые рекомбинантные штаммы вируса 
гриппа А (гриппозные векторы) субтипов Н5N1 и 
H1N1, содержащие генетические последовательнос-
ти вставок бруцеллезных белков L7/L12 (рибосо-
мальный) или Omp16 (поверхностный мембранный) 
в NS1 гене, экспрессия которых происходит in vivo. 
Полученные рекомбинантные вирусы гриппа А суб-
типов Н5N1 и H1N1, экспрессирующие рибосомаль-
ный белок L7/L12 или Omp16, в режиме двукратной 
иммунизации у лабораторных животных формируют 
бруцелла-специфичный гуморальный и Th1 клеточ-
ный иммунные ответы, а главное обеспечивают 
высокую степень протективности сопоставимой с 
коммерческой вакциной B. abortus 19 [10-12]. 

Данные исследования были посвящены изуче-
нию иммуногенности у КРС после вакцинации век-
торной вакциной против В. abortus. 
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Материалы и методы 
Для иммунизации КРС использовали: 
- векторную вакцину против бруцеллеза КРС из 

рекомбинантных штамов вируса гриппа А, экспрес-
сирующих бруцеллезные антигены Оmр16 и L7/L12 
субтипа H5N1; 

- векторную вакцину против бруцеллеза КРС из 
рекомбинантных штамов вируса гриппа А, экспрес-
сирующих бруцеллезные антигены Оmр16 и L7/L12 
субтипа H1N1; 

- коммерческую вакцину против бруцеллеза из 
штамма B. abortus S19S (Щелковский биокомбинат, 
Россия); 

- эпизоотический штамм B. abortus 544; 
- Роз-бенгал тест (РБТ, Антиген, Казахстан); 
- реакции агглютинации (РА, Микроген, 

Россия); 
- реакции связывания комплемента (РСК, 

Микроген); 
- иммуноферментный анализ (ИФА, Brucella-Ab 

C-ELISA, Svanova Biotech AB, Sweden). 
Крупный рогатый скот 
В исследованиях использованы 15 голов КРС 

(нетели), местной породы, в возрасте 1,5-2 года. Все 
животные были серонегативны B. abortus, что было 
подтверждено путем исследования сывороток крови 
в Роз-бенгал тесте (РБТ, Антиген, Казахстан), 
реакции агглютинации (РА, Микроген, Россия), 
реакции связывания комплемента (РСК, Микроген) и 
иммуноферментном анализе (ИФА, Brucella-Ab C-
ELISA, Svanova Biotech AB, Sweden), которые стави-
ли в соответствии с инструкциями производителя.   

Нетели методом рандомизации были равно-
мерно распределены на 5 групп: три опытные (n=9), 
вакцинированные бивалентными вирусными кон-
струкциями (образцы без адъюванта и с адъюван-
тами), одна контрольная (n=3) негативная группа 
(ФБР) и одна контрольная позитивная (B. abortus 
S19) группа. Животные на протяжении всего опыта 
содержались изолированно друг от друга и имели 
свободный доступ к воде и корму.  

Иммунизация КРС 
Нетели опытных групп с использованием 

сочетанного конъюнктивального (К.) и подкожного 
(П.К., в область шеи) методов введения были 
двукратно с интервалом в 30 суток привиты смесью 
рекомбинантных вирусов гриппа А субтипов Н5N1 
(прайм вакцинация) и H1N1 (бустерная вакцинация), 
экспрессирующих бруцеллезные белки L7/L12 и 
Omp16. Детальная схема иммунизации животных 
показана в таблице 2. Нетелей из группы позитив-
ного контроля иммунизировали однократно П.К. в 
область шеи вакцинным аттенуированным штаммом 
B. abortus S19 (Щелковский биокомбинат, Россия) в 
дозе 80 x 109 КОЕ/животное. Нетелям из группы 
негативного контроля в качестве инокулята вводили 
ФБР. 

Таблица 1 - Схема иммунизации КРС (нетели) смесью 
вирусных конструкций 

Вакцина Способ 
введе-
ния* 

Кол-во 
живот-
ных 

Доза прайм 
вакцинации 
(Н5N1), 
log10 ЭИД50/ 
животное 

Доза бус-
терной вак-
цинации 
(Н1N1), 
log10 ЭИД50/
животное 

Векторная 
вакцина против 
бруцеллеза КРС 
без адъюванта 

К. 
П.К. 

3 8,74+8,74 8,5+8,25 

Векторная вак-
цина против бру-
целлеза  
КРС + адъювант 
Montanide Gel01 

К. 
П.К. 

3 8,64+8,64 8,4+8,15 

Векторная 
вакцина против 
бруцеллеза КРС 
+ адъювант 
хитозан 

К. 
П.К. 

3 8,43+8,43 8,2+7,95 

Примечание – «*» объем вакцины для нетелей при К. и 
П.К. способах введения составлял 1 и 3 мл соответственно 

Испытание протективности образцов вакцин на КРС   
На 30 сутки после бустерной вакцинации КРС 

опытной (n=9) и негативной контрольной (n=3) 
групп (ФБР) были заражены вирулентным штаммом 
B. abortus 544 подкожным способом в дозе 5 х 108 
КОЕ/животное. Контрольное заражение КРС из 
группы позитивного контроля (n=3) проводилось 
аналогичным способом на 60 сутки после одно-
кратной иммунизации вакцинным штаммом B. 
abortus S19. На 30 сутки после контрольного зараже-
ния все животные были умерщвлены и вскрыты в 
асептических условиях для взятия лимфатических 
узлов: подчелюстной, заглоточный, правый предло-
паточный, левый предлопаточный, правый паховый, 
левый паховый, средостенный, бронхиальный, пор-
тальный, параортальный, тазовый, надвыменный, 
брыжеечный, а также проб из паренхиматозных 
органов: печень, почка, селезенка и костный мозг. 
Всего с каждого животного отбиралось по 17 проб. 
Из изъятых органов делали посевы в пробирки со 
средой триптоз - соевого агара (ТСА). Посевы инку-
бировали в термостате при температуре 37 °С в тече-
ние 4 недель, в период которых периодически прово-
дили учет роста бактериальных культур. Животное 
считалось заразившимся, если хотя бы из одного 
органа высевалась культура бруцелл. Результаты 
бактериологического исследования оценивали по 
количеству КРС, от которых не выделены культуры 
(эффективность вакцинации), по количеству культур 
на одно заразившиеся животное и по интенсивности 
обсеменения (инфицированность) организма живот-
ных, которую вычисляли по формуле (1). 

                  (1) 
где,  х - индекс инфицированности (И.И.); 

а - число выделенных культур; 
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в - число морских свинок в опыте; 
с - число органов и лимфатических узлов, взя-

тых для посева. 
Статистическая обработка результатов 

исследования  
Использовались общепринятые способы ста-

тистической обработки экспериментально получен-
ных выборок варьирующих переменных. Опреде-
ляют среднее значение выборки (Х), среднеквадра-
тичную ошибку (m). Достоверность различий между 
показателями (р<0,05) определяли с применением 
критерия Стьюдента и ANOVA. 

Результаты исследования 
Иммуногенность образцов векторных вакцин на КРС 

Следующий и наиболее важный этап наших 
исследований был посвящен изучению протектив-
ности образцов вакцин на КРС после контрольного 
заражения эпизоотическим штаммом B. abortus 544. 
Протективность образцов вакцин из вирусных 
конструкций проводили в сравнении с коммерческой 
бактериальной вакциной B. abortus S 19 с исполь-
зованием таких параметров как эффективность вак-
цинации и индекст инфицированности. Результаты 
исследования представлены в рисунке 1. 

 
Рисунок 1 - Протективность образцов вакцин на КРС, оцениваемая по параметрам эффективности вакцинации (А) и 

индекса инфицированности (В) 

По результатам исследований установлено 
(рис.1), что наилучшие показатели по протектив-
ности достигнуты с образцом из вирусных конструк-
ций, содержащим адъювант Montanide Gel01.  

Эффективность вакцина-
ции и индекс инфицирован-
ности при этом составили 
100% и 0, соотвественно. Хо-
рошие результаты получены и 
при применении просто ви-
русных конструкций, которые 
по показателю эффективности 
вакцинации были одинаковы 
(60 %), а по индексу инфици-
рованности несколько усту-
пали коммерческой вакцине 
B. abortus. Из всех испытан-
ных образцов вакцин наихуд-
шие результаты показал пре-
парат, содержащий адъювант 
хитозан, эффективность вак-
цинации и индекс инфициро-
ванности при этом составили  
30 % и 13,7, соответсвенно.  

В контрольной группе КРС индекс инфициро-
ванности составил 27,4, штамм B. abortus 544 в сред-
нем выделялся от 5 из 17 исследованных органов 
(лимфатические узлы и паренхиматозные органы). 

 
Рисунок 2 – Частота выделения штамма B. abortus 544 из 
различных органов животных  опытных и контрольных 

групп после контрольного заражения 
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В целом по всем опытным и контрольным 
группам животных (рисунок 2) наиболее частое 
выделение штамма B. abortus 544 после контроль-
ного заражения отмечалось в следующих лимфати-
ческих узлах: заглоточный (22,2 %), правый предло-
паточный (14,8 %), параортальный (14,8 %), правый 
и левый паховый (7,4 %), тазовый (7,4 %). В других 
лимфатических узлах и паренхиматочных органах 
выделение контрольного штамма было незначитель-
ным. Следует отметить, что в таких лимфатических 
узлах как брыжеечный, бронхиальный, левый 
предлопаточный и подчелюстной, а также в почке 
выделение B. abortus 544 не отмечалось.  

Заключение 
Установлено, что наилучшие показатели по 

протективности достигнуты с образцом вакцины, 
содержащим адъювант Montanide Gel01. Эффектив-
ность вакцинации и индекс инфицированности при 
этом составили 100 % и 0, соотвественно. Хорошие 
результаты получены и при применении вакцины без 
адъюванта, которые по показателю эффективности 
вакцинации были одинаковы (60 %), а по индексу 
инфицированности несколько уступали коммер-
ческой вакцине B. abortus 19. 
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