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Резюме. Цель исследования -  подбор оптимальных адъювантов 
при разработке поливалентной вакцины против инфекционного 
ринотрахеита, вирусной диареи, парагриппа-3, респираторно
синцитиальной, рота- и коронавирусной инфекции крупного рога
того скота. Установлено, что при разработке вакцины против ви
русных пневмоэнтеритов молодняка крупного рогатого скота, бо
лее высокие показатели иммуногенности, отражающие стимулиро
вание гуморального иммунного ответа, были получены при приме
нении масляных депонирующих веществ Монтаниды ИЗА 15 
^ o ^ ^ i d e ,  Seppic, Франция) в концентрации 15%.

Summary. The aim of the study is the selection of optimal adju
vants in the development of a polyvalent vaccine against infectious rhi- 
notracheitis, viral diarrhea, parainfluenza-3, respiratory syncytial, rota- 
and coronavirus infection of cattle. It was found that in the development 
of a vaccine against viral pneumoenterites of young cattle, higher im- 
munogenicity indicators reflecting the stimulation of a humoral immune 
response were obtained using Montanide 15 ISA oil depositing sub
stances (Montanide, Seppic, France) at a concentration of 15%.

Ключевые слова: вакцина, инфекционный ринорахеит, ви
русная диарея, ротавирусы, коронавирусы, парагрипп-3, респира
торно-синцитиальный вирус, адъюванты.
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Введение. Вирусные пневмоэнериты широко распространены в 
животноводческих хозяйствах Республики Беларусь. Предрасполо- 
гающими факторами при их возникновении являются стрессы, 
нарушение технологии, а основными - возбудители вирусной при
роды - вирусы -  возбудители инфекционного ринотрахеита, ви
русной диареи, парагриппа-3, респираторно-синцитиальной, рота- и 
коронавирусной инфекции крупного рогатого скота [11,12].

В современных условиях обязательным компонентом при кон
струировании поливалентных вакцин являются адъюванты - вспо
могательные факторы различного происхождения и различной хи
мической природы, оказывающие неспецифическое стимулирую
щее действие на иммунный ответ при совместном их применении 
со специфическими антигенами или, другими словами, вещества, 
повышающие иммунный потенциал вакцин [2, 5, 6, 13].

Иммуногенность вакцин зависит не только от количества и ка
чества антигена, способа применения и технологии изготовления 
препарата, но и от правильного выбора неспецифических стимуля
торов иммуногенеза -  адъювантов.

Преимущества использования адъювантов в композициях вак
цин включают их способность: направлять и оптимизировать им
мунный ответ, ускорять опосредованные клетками реакции, усили
вать иммуногенные свойства слабых иммунных компонентов, со
вершенствовать качество вакцин и их эффективность в тех случаях, 
когда иммунные ответы реципиентов ослаблены [4,7].

Поливалентные вакцины на основе масляных адъювантов ши
роко используются для профилактики ряда инфекционных болез
ней животных уже долгое время. Эти адъюванты способствуют 
формированию напряженного и продолжительного иммунитета. 
Современные эмульсионные вакцины представляют собой иммуно
биологические препараты, содержащие в большой концентрации 
цельные вирусы или бактерии в комбинации с масляным адъюван
том, в большинстве случаев формирующим эмульсию обратного 
типа («вода-масло») [3].

Механизм их действия заключается в эмульгировании антигена 
в масляную оболочку путем образования «эмульсионного шарика».
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Для усиления иммунного ответа антиген должен находиться внутри 
капель воды, диспергированных в липидной фазе. Эмульсии осво
бождают антиген в течение более длительного времени, чем сорби
рованные вакцины, что может объяснить более напряженный и 
длительный иммунитет организма на вводимый антигенный ком
понент [1].

Выбор адъювантов для вакцины должен быть основан на ана
лизе потенциального преимущества адъюванта для усиления имму- 
ногенности вакцины, соотнесенного с риском индицирования мест
ных и системных реакций [10].

Цель исследования -  подбор оптимальных адъювантов при 
конструировании поливалентной вакцины против инфекционного 
ринотрахеита, вирусной диареи, парагриппа-3, респираторно
синцитиальной, рота- и коронавирусной инфекции крупного рога
того скота.

Материалы и методы исследований. Исследования по под
бору оптимальных адъювантов при конструировании поливалент
ной вакцины проводились в условиях научной лаборатории кафед
ры эпизоотологии и инфекционных болезней УО «Витебская госу
дарственная академия ветеринарной медицины», ОАО «БелВиту- 
нифарм».

При конструировании опытной поливалентной вакцины были 
выбраны штаммы возбудителей инфекционного ринотрахеита, ви
русной диареи, парагриппа-3, респираторно-синцитиальной, рота- и 
коронавирусной инфекции крупного рогатого скота, которые 
наиболее соответствовали эпизоотологической ситуации в респуб
лике.

При конструировании опытной поливалентной вакцины ис
пользовали 2 вида масляных адъювантов -  Монтаниды ИЗА 15 и 
ИЗА 25 ^ o ^ ^ i d e ,  Seppic, Франция). Адъювант ИЗА 15 использо
ван в количестве 15%, а ИЗА 25 -  25% от количества антигена.

Для изучения иммунного ответа у лабораторных животных ис
пользовали беспородных морских свинок обоего пола массой 250
300 г. По принципу групп-аналогов было сформировано три группы 
морских свинок, по 10 животных в каждой.

Лабораторные животные содержались в соответствии с дей
ствующими «Санитарными правилами по устройству, оборудова
нию и содержанию экспериментально-биологических клиник (ви
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вариев)» при температуре 19-24, °С, относительной влажности воз
духа 50-70%, при естественном освещении [8, 9].

Во время эксперимента их размещали в отдельных одноярус
ных клетках с верхней стенкой из проволочной сетки, снабженных 
поилками. Наблюдения за животными опытных групп проводили 
ежедневно, учитывали их внешний вид, общее состояние, двига
тельная активность, состояние шерстного покрова и видимых сли
зистых оболочек, реакцию на внешние раздражители, поедаемость 
корма, отношение к воде, подвижность и ритм дыхания, выживае
мость.

Все лабораторные животные содержались в одинаковых усло
виях, со свободным доступом к корму и воде. Перед началом ис
следований все животные в течение трёх суток были выдержаны с 
целью адаптации в клетке. За время адаптации ежедневно учитыва
лось общее состояние, реакция на внешние раздражители, прием 
корма и воды. Морским свинкам первой опытной группы вводили 
внутримышечно во внутреннюю поверхность бедра двукратно, с 
интервалом в 14 дней образцы опытной поливалентной вакцины с 
адъювантом ИЗА 15 в объёме 0,5 см3, второй -  образцы опытной 
поливалентной вакцины с адъювантом ИЗА 25. Животным кон
трольной группы вводили плацебо.

При изготовлении экспериментальных образцов поливалентных 
вакцин применяли инактивированные авирулентные вакцинные 
штаммы вирусов: инфекционного ринотрахеита КМИЭВ-У123 
(титр вируса не менее 7,0 lg ТЦД50/мл), вирусной диареи КМИЭВ- 
V120 (титр вируса не менее 7,5 lg ТЦД50/мл), парагриппа-3 КМИ- 
ЭВ-У124 (титр вируса не менее 6,5 lg ТЦД50/мл), ротавирус КМИ- 
ЭВ-У116 (титр вируса не менее 7,5 lg ТЦД50/мл), коронавирус 
КМИЭВ-У112 (титр вируса не менее 6,0 lg ТЦД50/мл), а для РС- 
вирусов не менее 4,8 lg ТЦД50/мл.

У морских свинок была отобрана сыворотка крови для сероло
гических исследований до введения вакцины с различными адъ
ювантами и через 21 день после повторной вакцинации. Титр про
тивовирусных антител определяли в РНГ А.

Статистическую обработку проводили с использованием пер
сонального компьютера и программы Excel.

Результаты исследований. При введении морским свинкам 
поливалентной вакцины с разными адъювантами, во всех опытных 
группах установлен прирост специфических антител к используе-

140



мым вакцинным антигенам. Животные всех групп во время опыта 
были клинически здоровы, охотно поедали корм в обычном количе
стве, сохраняли нормальную координацию движений, демонстрировали 
нормальные реакции на тактильные, болевые, звуковые и световые раз
дражители, имели здоровый внешний вид -  ровный гладкий блестящий 
шерстный покров.

Результаты опыта по подбору оптимальных адъювантов при кон
струировании поливалентной вакцины на морских свинках, которым 
вводили экспериментальный образец поливалентной вакцины против 
инфекционного ринотрахеита, вирусной диареи, парагриппа-3, ре
спираторно-синцитиальной, рота- и коронавирусной инфекции 
крупного рогатого скота отображены на рисунке.

Рис. Титры антител у животных при введении вакцины против инфекционного ри
нотрахеита, вирусной диареи, парагрипа-3, респираторно-синцитиальной, рота- и корона
вирусной инфекции с различными адъювантами.

При применении масляного адъюванта ИЗА-15, получено по
вышение уровня титра антител в сыворотках крови морских свинок 
к вирусу инфекционного ринотрахеита до значения 5,2+0,2 log2, к 
вирусу диареи - 5,6+0,3 log2, вирусу парагриппа-3 -  4,6+0,3 log2, 
ротавирусу - 5,8+0,3 log2, коронавирусу -  4,0+0,3 log2, вирусу ре
спираторно-синцитиальной инфекции -  3,6+0,3 log2.

При использовании масляного адъюванта ИЗА-25 получен ре
зультат в значении 4,8+0,2 log2 к вирусу инфекционного ринотра
хеита, 5,0+0,3 log2 - вирусу диареи, 4,0+0,3 log2 вирусу парагриппа-
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3, 5,2+0,3 log2 ротавируса, 3,6+0,3 log2 коронавируса, 3,0+0,3 log2 
вируса респираторно-синцитиальной инфекции.

Выводы. На основании анализа полученных результатов при 
проведении серологических исследований сывороток крови мор
ских свинок, иммунизированных экспериментальными образцами 
поливалентной вакциной против инфекционного ринотрахеита, ви
русной диареи, парагрипа-3, респираторно-синцитиальной, рота- и 
коронавирусной инфекции, установлено, что все испытуемые депо
нирующие вещества оказывают положительное влияние на синтез 
специфических антител.

При подборе оптимального адъюванта при изготовлении кон
струируемой вакцины против пневмоэнтеритов инфекционной 
этиологии молодняка крупного рогатого скота, более высокие пока
затели иммуногенности, отражающие стимулирование гуморально
го иммунного ответа, были получены при применении масляных 
депонирующих веществ Монтаниды ИЗА 15 (Мontanide, Seppic, 
Франция) в концентрации 15%.
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Резюме. В работе представлены результаты сравнительной 
оценки методов сертификации и паспортизации перевиваемых ли
ний клеток традиционным методом, прочной цитометрией и анали-
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