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Современные вакцины в ветеринарии:
 Живые
 Инактивированные
 Субъединичные
 Маркированные(рекомбинантные, ДНК-вакцины)

Гуморальный иммунный ответ



дифференциация инфицированных и вакцинированныхживотных1999 - J. T. van Oirschot, Central Veterinary Institute, Нидерланды

Стратегия DIVA(Differentiating Infected from Vaccinated Animals)

Маркированная вакцина + ИФА(использование ИФА на фоневакцинопрофилактики)
Стратегия основана на выявленииантител методом ИФА к антигену(маркеру), отсутствующему в вакцине



• болезнь Ауески• инфекционный ринотрахеит• ящур• КЧС• грипп птиц• бруцеллез

Успешно реализована вряде стран ЕС

герпесвирусы

Стратегия DIVA
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Болезнь Ауески - остро протекающая болезнь свиней,характеризующаяся поражением головного и спинного мозга.Характеризуется высокой контагиозностью. Известна с 1902 г.
Возбудитель – ДНК-содержащий вирус

Семейство: Herpesviridae Подсемейство: AlphaherpesviridaeРод: Varicellovirus Вид: herpesvirus suis
Envelope

Layer

Capsid Layer

Tegument

Layer

DNA

ВБА вначале размножается в эпителиальных клетках, затем по нервным путям проникает в центральнуюнервную систему. Репликация вируса в головном мозге сопровождается развитием негнойногоменингоэнцефалита. Вирус размножается также в альвеолярных макрофагах, селезенке и лимфатическихузлах, выделяется из организма через носовые и вагинальные секреты, с мочой и молоком более 2 недельпосле заражения.



• Высокая смертность новорожденных поросят с проявлением клиническихпризнаков поражения ЦНС• Высокий процент абортов у свиноматок
Восприимчивые животные
• Естественный хозяин – свиньи• Спорадические случаи – собаки, кошки, крупный и мелкий рогатый скот, лошади.• Природный резервуар – грызуны (мыши, крысы)

Источник вируса и основные факторы передачи
• Прямой контакт между животными: слюна, моча, носовые,вагинальные секреты• Вода, корм, одежда, обувь, предметы ухода за животными



Метод Подтверждениеотсутствияинфекции впопуляции

Подтверждениеотсутствияинфекции уживотногопередтранспортировкой

Оценкаэффективностиоздоровительныхмероприятий

Подтверждениеклиническихслучаев болезни
Проведениеэпизоотологическогомониторингаинфекции

Оценкаиммунногостатусаживотногоилипопуляциипослевакцинации
Идентификация возбудителя

Выделениевируса
- - - +++ - -

ПЦР-РВ - + + +++ + -
Детекция иммунного ответа

РЛА +++ +++ +++ + +++ +++
ИФА +++ +++ +++ + +++ +++
РН + + + + + +++

Диагностика – МЭБ, 2022



Меры борьбы

В настоящее время существует два подхода к искоренению БА, один изкоторых заключается в отсутствии вакцинации и постоянномсерологическом мониторинге поголовья свиней с выбраковкойположительно реагирующих животных. Второй - рассматриваетвакцинопрофилактику БА в качестве важнейшего звена в системеоздоровительных мероприятий на ранее неблагополучных территориях.
Страны, свободные от БА, и гдевакцинация запрещена Страны, где реализуются национальныепрограммы по искоренению БА

Дания, Финляндия, Швеция, Австрия,Германия, Бельгия, Люксембург, Чехия,Кипр, Нидерланды, Словения, Словакия,Франция (часть), Великобритания

Ирландия, Испания, Италия, Венгрия,Польша



Болезнь Ауески Вакцина против болезниАуески и рожи свинейСодержитинактивированныеантигены: - вирус болезниАуески; - Erysipelotrixrhusiopathiae серовар 2а.Адъювант: ГОА
Вакцина БАК
Вакцина инактивированнаяконцентрированнаяэмульгированная.Содержитинактивированный вирусболезни Ауески. Адъювант:минеральное масло

В Е Р Р Е С - Б А g E -
Содержит живойаттенуированный штамм«СКИФ» вируса болезниАуески, маркированный погликопротеину gE(вакцинный штамм имеетделецию соответствующегогена).

Вакцинопрофилактика

Используется каккомпонент стратегии DIVA

Традиционные (классические)



Стратегия DIVA

нет в вакцинном вирусе, но есть ввирулентном
Структура вириона герпесвирусов

Назначение: дифференциация инфицированных от вакцинированныхживотных при использовании вакцины, маркированной по генугликопротеина Е, кодирующему фактор вирулентности.Принцип дифференциации основан на отсутствии антител к gE-антигену увакцинированных свиней и их наличии у инфицированных животных.



ИФА:«АУЕСКИ gВ-СЕРОТЕСТ»-положительныйрезультат«АУЕСКИ gE-СЕРОТЕСТ» -отрицательныйрезультат

Маркированнаяпо gE вакцинапротив БА

+Антитела к gBвируса БА

-Антитела к gEвируса БА



ИФА:«АУЕСКИ gВ-СЕРОТЕСТ»-положительныйрезультат«АУЕСКИ gE-СЕРОТЕСТ» -положительныйрезультат

вирулентныйвирус БА

+Антитела к gBвируса БА

+Антитела к gEвируса БА
Разработка и оценка эффективности живой маркированной вакцины "ВЕРРЕС- БАGE" противболезни Ауески / Е.В.Шемельков, А.П. Котельников, Т.С.Куликова, А.М.Мишин, О.А.Верховский,Т.И. Алипер // Ветеринария. - 2018. - № 6. - С. 21-27.

https://elibrary.ru/item.asp?id=34975746
https://elibrary.ru/item.asp?id=34975746
https://elibrary.ru/contents.asp?id=34975739&selid=34975746
https://elibrary.ru/contents.asp?id=34975739


Ремонтный молодняк вакцинируют двукратно, первыйраз в 10-12-недельном возрасте, повторно через 3-4 недели.Свиноматок ревакцинируют за 5-6 недель до опороса, хряков– каждые 6 месяцев.

Вакцина «ВЕРРЕС-БAgE-», схема применения:

Поросят, полученных от вакцинированных свиноматок,вакцинируют однократно с 10-12-недельного возраста.
В неблагополучных хозяйствах, по программеликвидации болезни Ауески, хряков и маточное поголовьевакцинируют каждые 4 месяца, но не позднее, чем за 4недели до опороса.

Доза после растворения 1 мл



Содержит живой аттенуированныйштамм «КС» вируса КЧС.

Вакцина «КС» против классическойчумы свинейживая культуральная сухая

В 2020 и 2021 годах Вакцина «КС» былаединственной вакциной, поставляемойгосударственной ветеринарной службой дляспецифической профилактики КЧС на всейтерритории РФ.

Традиционная (классическая)

Проф. Сергеев В.А.(1927-2020)



• Источник Е2 – штамм 8Z генотипа 1.1,родственный вирулентному референтому штаммуШи-Мынь вируса КЧС;
• Рекомбинантный E2 экспрессируется вбакуловирусной системе;
• Гидрофобный трансмембранный домен белка E2удален;
• Секреторная сигнальная последовательностьмелиттина - пептида из пчелиного яда, быласинтезирована из олигонуклеотидов и вставлена врекомбинантный вектор для того, чтобы Е2секретировался в культуральную среду.

Разработка рекомбинантной маркированойвакцины на основе белка Е2 вируса КЧС
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Разработка рекомбинантной маркированойвакцины на основе белка Е2 вируса КЧС
Исследовательские работы ведутся с 2016 года

Проведено 9 опытов c экспериментальнымзаражением 270голов свиней вирулентным штаммом вирусаКЧС

Оптимизированы условия получения рекомбинантного белкаЕ2 вируса КЧС в бакуловирусной системе экспрессии генов
Отработаны оптимальная концентрация белка Е2 впрививной дозе и схемы вакцинации поросят

Подобран новый адъювант, обеспечивающий полнуюбезопасность и высокую эффективность вакцины
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Выживаемость поросят после заражения
(срок наблюдения 21 сутки)

Группа Статус Дозазаражения Выживаемость

№1 вакцинированные 5 LD50 100%
№2 вакцинированные 50 LD50 100%
№3 контроль 5 LD50 0%
№4 контроль 50 LD50 0%
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Уровень вируснейтрализующих антител (РН)

В / 5 LD50В / 50 LD50К / 5 LD50К / 50 LD50



Изменение живого веса поросят, кг(среднее значение по группе)

41

34

27

20

48

В / 5 LD50 В / 50 LD50 К / 5 LD50 К / 50 LD50

ЗаражениеВакцинация 1

Вакцинация 2

0 21 35 37 39 41 43 45 47 49 51 53 56



Стратегия DIVA

Инфицированные Е2+/Е0+Вакцинированные Е2+/Е0-
Принцип дифференциации вакцинированных и инфицированныхживотных: обнаружение антител к Е0 и Е2



сутки после заражения

Выживаемость поросят после заражения, %

Оценка безвредности, антигенной и иммуногенной активности субъединичноймаркированной вакцины против КЧС, изготовленной из рекомбинантного белка Е2вируса КЧС с добавлением масляного адъюванта нового поколения.ФГБУ «ВНИИЗЖ» (г. Владимир, мкр. Юрьевец) в соответствии с договором№ 1485 от 30.07.2021 г.



Оценка безвредности, антигенной и иммуногенной активности субъединичноймаркированной вакцины против КЧС, изготовленной из рекомбинантного белкаЕ2 вируса КЧС с добавлением масляного адъюванта нового поколения.ФГБУ «ВНИИЗЖ» (г. Владимир, мкр. Юрьевец) в соответствии с договором№ 1485 от 30.07.2021 г.

сутки после заражения

Результаты термометрии поросят после заражения (среднеезначение по группе)



Итоги экспериментальных исследований и доклинических испытанийрекомбинантной вакцины против КЧС на основе белка Е2
 Вакцина на основе рекомбинантного гликопротеина Е2 обладаетвыраженной антигенной и иммуногенной активностью: препаратобеспечивал 100% защиту после заражения вирусом КЧС вирулентногоштамма ShiMen;
 Использование рекомбинантной вакцины на основе белка Е2 сполимерным адъювантом полностью безвредно, не вызывает снижениявеса и развития лихорадки после контрольного заражения;
 Двукратное введение рекомбинантной вакцины на основе белка Е2 (в 50и 70 дней) обеспечивает выработку вируснейтрализующих антител;
 Применение рекомбинантной вакцины на основе белка Е2 полностьюподходит для интеграции со стратегией DIVA (E2+ / E0-).



«ПРОГРАММА ЭРАДИКАЦИИ КЧС В РФ»

Цель: осуществление поэтапного планамероприятий, направленных напредотвращение распространения КЧСдля признания региона/ хозяйствасвободным от КЧС
Стратегия: замена живой вакцины«КС» на субъединичнуюрекомбинантную вакцину на основебелка Е2 (DIVA-стратегия) споследующим полным отказом отвакцинации



Благодарю завнимание!


