
УДК 619:616.98:579.842.11:615.373 

КОНСТРУИРОВАНИЕ АССОЦИИРОВАННЫХ АНТИГЕНОВ, 

ПРЕДНАЗНАЧЕННЫХ ДЛЯ ГИПЕРИММУНИЗАЦИИ 

ПРОДУЦЕНТОВ ПРОТИВОБАКТЕРИАЛЬНЫХ СЫВОРОТОК 

Медведев АЛ., Барашков А.Н. 

УО «Витебская государственная ордена «Знак Почета» академия 

ветеринарной медицины» 

История иммунизации ассоциированными препаратами начинает

ся с работ французских исследователей Widal и Sicard, которые впервые в 
1897 году установили возможность одновременной вакцинации людей 
смесью вакцин против брюшного тифа и холеры. 

А. Castellani (1902) сообщает об успешном применении ассоции
рованной вакцины против брюшного тифа, сальмонемеза и дизентерии. 

Т. KaЬeshima (1914) в опыrnх на морских свинках установил, что им
мунитет против брюшного тифа и сальмонеллеза А и В формируется в одина

ковой степени как при раздельной, так и при ассоциированной вакцинации. 

Практическое значение ассоциироваюшя вакцинация приобретает с 20-х 

годов нашеrо столетия, когда Ramon и Zoeller доказали значим0С1ъ ассоцииро
ванной вакцинации против тифозно-паратифозных инфекций и столбняка. 

В настоящее время проблеме ассоциированной вакцинации жи

вотных посвящена обширная литература. Так, например, установлена эф

фективность ассоциированной вакцинации свиней против рожи и сальмо

неллеза (А.А. Солонеко, 1968, 1969); чумы, рожи, пастреллеза и сальмо

неллеза (А.С. Михальченков, 1967); лептоспироза, сальмонеллеза и пасте
реллеза (А.А. Шпаковский, 1969); болезни Ауески, сальмонеллеза и пас
тереллеза (М.А. Антюков , 1971, 1983); лептоспироза и сальмонеллеза 
(В.П. Бойко и др., 1982) и т. д. 

Для активной иммунопрофилактики предложен и внедрен в вете
ринарную практику ряд ассоциированных вакцин из бактериальных и ви

русных антигенов. 

Дr~я серопрофю~актики и серотерапии предложены поливалентные ги

периммунные сьmоротки против анаэробной дизентерии ягнят и инфекционной 

энтеротоксемии овец, сальмонеллеза и колибактериоза сельскохозяйственных 
животных, сальмонеллеза, колибактериоза и пастереллеза телят и др. 

Следует отметить, что в отношении учения об ассоциированных 

вакцина.'< отмечены некоторые принципы конструктирования таких пре

паратов, хотя и нет достаточно полного объяснения положительных ре

зультатов иммунизации с точки зрения теорий иммунитета, обоснования 

наблюдаемых иногда конкурентных, а также синергентных взаимоотно

шений между антигенами. 
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При разработке поливалентных гипериммунных сывороток необходи

мо учитывать определенные прmщипы при консруктировании антигенов, 

предназначенных дЛЯ гиперим.-мунизап:ии животных-продуцентов поливалент

НЬIХ препаратов. На наш взгляд, при составлении ассоциированного аюигена 

исследователи должны руководствоваться следующими прmщипами. 

Ассоциированный антиген должен состоять из набора моноантигенов, 

диктуемого практической необходимостью и в меру уровня теоретических зна

IШЙ быть обоснова~rnым. 

Ассоциация моноантигенов должна быть сбалансирована таким обра

зом, чтобы не бьшо азаимоугнетающего влияния на выработку иммуноглобу

линов, а, напротив, поливаленrная сьmоротка, полученная от продуцентов, ги

периммунизированньIХ ассоциированным антигеном, превосходила бы по ак

тивности сыворотки, полученные от продуцентов, иммунизированных моноан

тигенами. 

Для конструирования ассоциированного антигена могут использовать

ся моновакцинь~, отвечаю~цие по качес-mу требованиям нормативно

технической докуменгации на эти вакцины. 

Форма ассоциированного антигена, предназначенного для иммуниза

ции продуцентов сывороток, должна быть жидкой и обеспечивать максималь

·-· 1lый иммунный ответ при самом приемлемом способе введения в организм 
продуцента. 

При конструировании ассоциированного антигена необходимо, преж

де чем задействовать препарат для гипериммунизации продуцентов полива

ле1mюй сьmоротки, знать уровень иммуногенной активности полиантигена в 

целом и составляющих его ко11шонентов. При этом важное значение имеет вы

бор экспериментального лабораторного живоnюго и иммунологических тес
тов, позволяющих объективно оценивать иммуногенность ассоциированного 
антигена. 

Схема пmериммунизации животных-продуцентов поливалентной сы

воротки должна разрабатываться с учетом максимальной выработки антител 

организмом животного ко всем компонентам полиантигена. При формировании 

ассоциированного антип~на необходимо учитьmать его целевое назначение, 

физико-химические и биологические особенности отдельньIХ моноантшенов. 
Окончательную оценку эффективности ассоциированного антигена 

можно дать только при изучении иммунологического ответа у продуцентов 

поливалентной сьmоротки. 

На основании имеющегося в литературе экспериментального материа

ла можно утверждать о прИIЩИПИальной возможности создания эффективных 

ассоциированных полиантигенов с целью использования их для производст

венного получения rипериммунньIХ сывороток против нескольких болезней. 

Отмеченные выше принципы конструирования полиантигенов 

были учтены нами при получении бивалентного антигена для гиперимму

низаци продуцентов сыворотки против пастреллеза животных. Известно, 
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что при производстве этой сьmоротки гипсриммунизацию продуцентов прово

дили аfrrигеном из культуры пастерелл одного вида Р. multocida. В связи с тем, 
что пастеремез у животных вызывают бактерии не только вида Р. multocida, но 
и Р. Haemolytica, появилась необходимость сконструировать бивалентный ан
тиген. Нами была проведена опытная работа, в результате которой удалось по

лучить бивалентный антиген из культур пастре1ш вышеназванных видов. Анти

ген использован для гипериммунизации продуцеюов, от которых получена 

иммуногенная сьmоротка. 

В последнее время при помощи меченых антШ"енов доказано, что одна 

клетка не может вырабатывать одновременно даже два вида антитен: она про

дуцирует толr,ко один вид иммуноглобулинов. 

Однако, исходя из селекционно-клональной теории иммунитета Бер

нета, иммунологический потенциал организма неисчерпаем, т. к. он обладает 

огромным количеством клеток, продуцирующих антитела. Так, в 1 мм3 лимфо
идной ткани насчитьшается около 5 х 106 лимфоидных клеток, а общее число 
этих клеток, например, в организме кролика - 5 х 101

t, причем эти клетки по
стоянно обновляются. Поэтому при гипериммунизации продуцентов сьmороток 

их организм может задействовать в иммунном ответе большое количество кло

нов лимфоидных клеток, каждый rn которых может вырабатывать иммуногло
булины на все моноантигены, составляющие полиантиген. 
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Каждую производственную серию поливалентной гидроокись
аллюминиевой формол-тиомерсаловой вакцины против колибактериоза 

(эшерихиоза) телят и ягнят проверяют на стерильность, безвредность, ак

тивность. Контроль препарата на стерильность и безвредность длится не 

менее 10 дней, а на иммуногенную активность - 30-34 дней. Такой дли
тельный срок контроля вакцины на активность задерживает поставку ее 

потребителям. Поэтому наша работа была направлена на поиски сокраще

ния срока контроля вакцины на иммуногенность. 
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