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Аннотация: � В статье представлены результаты изучения протективных свойств двух серийно выпускаемых и 

трех экспериментальных образцов инактивированных эмульсионных вакцин при заражении цыплят 

высоковирулентными вирусами Н5N1 и Н5N8, выделенными на территории Российской Федерации 

в 2015–2016 гг. Показано, что  вакцины на основе эпизоотического штамма вируса Н5N1, выпускае-

мые российскими биопредприятиями, обладают протективным потенциалом и могут использовать-

ся для специфической профилактики болезни, вызываемой актуальными вирусами гриппа птиц. 

Серологические исследования поствакцинального иммунитета с использованием разных диагно-

стических антигенов подтверждают антигенную вариабельность вируса гриппа птиц подтипа H5.

Abstract: � The paper presents data on the study of protective properties of commercial and experimental oil-based inactivated 

vaccines against highly pathogenic avian influenza (HPAI) caused by recent H5N1and H5N8 virus strains isolated in 

RF in years 2015–2016. It has been shown that currently produced commercial vaccines are protective against actual 

HPAI virus strains and can be used for specific prophilaxis of the disease. Serological assays to assess postvaccinal 

immunity in HI test with different diagnostic antigens confirmed antigenic variability of H5 subtype viruses.

Ключевые слова: � антиген, высокопатогенный грипп птиц, вакцина, протективные свойства.

Key Words: � antigen, highly pathogenic avian influenza, vaccine, protective properties.

Введение
Для иммунизации поголовья до-

машних птиц выгульного содержания 
в зонах риска применяются отече-
ственные инактивированные эмуль-
сионные вакцины на основе эпи-
зоотического штамма вируса гриппа 
птиц Н5N1, занесенного на террито-
рию Российской Федерации в июле 
2005 г. и относящегося к евроазиат-
ской генетической линии (кладе) 2.2. 
В последующие годы эволюция воз-
будителя привела к появлению новых 
генетических линий и изменению 
его антигенных свойств [2, 4, 5].

Последние случаи высокопатоген-
ного гриппа птиц (ВГП) Н5N1 (кла-
да 2.3.2.1.с) были зарегистрированы в 
2015 г. только у диких птиц в четырех 
субъектах РФ [1]. Первое и единствен-
ное обнаружение вируса ВГП  H5N8 
(клада 2.3.4.4, группа A) у свиязи, от-
стреленной в Якутии в сентябре 2014 г., 
не сопровождалось в России после-
дующими случаями болезни ни у до-
машних, ни у диких птиц, в отличие 

от многих стран, пострадавших от 
данного вируса в 2014–2015 гг. [1, 6, 9].  
В  июне 2016 г. в окрестностях озе-
ра Убсу Нур (Респ. Тува) в пробах от 
диких водоплавающих птиц разных 
видов был выявлен новый реассор-
тантный вирус H5N8 (клада 2.3.4.4, 
группа  В) [4]. Это был первый слу-
чай обнаружения вируса H5N8 в дан-
ном районе пробоотбора, указываю-
щий на возможную угрозу широкого 
распространения возбудителя. Позд-
ней осенью 2016 г. эпизоотия охвати-
ла почти все европейские страны, а в 
ноябре — декабре вирус H5N8 вызвал 
несколько вспышек болезни у домаш-
них и диких птиц на Юге России и в 
Северном Прикаспии [1, 9].

В I квартале 2017 г. были зареги-
стрированы новые случаи массовой 
гибели домашних и диких птиц в не-
скольких регионах страны, включая 
Московскую область.

В связи с серьезным обострением 
ситуации по ВГП Н5N8 в ФГБУ «ВНИ-
ИЗЖ» были проведены испытания 

протективных свойств коммерческих 
и экспериментальных вакцин в отно-
шении недавно изолированных виру-
сов ВГП Н5N8 и H5N1.

Материалы и методы исследования
В исследовании испытывали:
1) серийно выпускаемые инакти-

вированные эмульсионные вакцины:
• � «POKROV BIO Грипп птиц», По-

кровский завод биопрепаратов, 
серия 12, дата изготовления — 
октябрь 2016 г.,

• � «ФЛУ Протект Н5», Ставрополь-
ская биофабрика, серия 13, дата 
выпуска — январь 2017 г.

Обе вакцины изготовлены на ос-
нове эпизоотического штамма вируса 
H5N1, полученного в 2005 г.;

2) экспериментальные инактиви-
рованные эмульсионные вакцины 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» на основе адъюван-
тов компании Seppic (Франция):

• � «Н5N1–760», из эпизоотическо-
го штамма A/chicken/Primor
sky/85/08 H5N1 и адъюванта Mon
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tanide ISA 760, изготовлена в 
августе 2016 г.,

• � «H5N3», на основе штамма ви-
руса низкопатогенного грип-
па птиц A/Anas platyrhynchos/
Chany Lake/09/03/ H5N3 и адъю-
ванта Montanide ISA 70 VG, изго-
товлена в ноябре 2015 г.,

• � «H5N8», на основе эпизоотиче-
ского штамма A/goose/Kalmy
kia/813/2016 Н5N8 («Калмыкия») 
и адъюванта Montanide ISA 70VG, 
изготовлена в марте 2017 г.

Естественно восприимчивые жи-
вотные: месячные цыплята кросса 
«Хайсекс коричневый» (130 гол.), се-
ронегативные к вирусу гриппа птиц;

3) вирусы ВПГ для заражения:
• � A/goose/Kalmykia/813/2016 

Н5N8 («Калмыкия»);
• � A/pelican/Astrakhan/272/2015 

H5N1 («Астрахань»).
Заражающая доза для обоих виру-

сов составляла 106 ЭИД50/0,5 см3.
Серологические исследования про-

водили с помощью реакции торможе-
ния гемагглютинации (РТГА) по обще-
принятой методике с использованием 
диагностического набора производ-
ства ФГБУ «ВНИИЗЖ» для выявления 
антител к вирусу гриппа птиц подтипа 
Н5 (антиген вируса H5N1, штамм «Но-

восибирский») и полученных при изго-
товлении образцов вакцин антигенов 
вируса Н5N1 («Приморский») и Н5N8 
(«Калмыкия»). Иммунитет считали на-
пряженным, если антитела к вирусу 
гриппа птиц выявляли в титрах ≥ 1 : 16 
(4,0 log2), не менее чем в 80% проб [3].

Также сыворотки крови птиц ис-
следовали методом ИФА с примене-
нием диагностического набора «Син-
биотикс» (США) в соответствии с 
инструкцией производителя.

Для эксперимента сформировали 
семь групп цыплят, пять из которых им-
мунизировали однократно, внутримы-
шечно, в область груди в дозе 0,5 см3 по 
схеме, указанной в таблице 1. Птиц со-
держали в виварии ФГБУ «ВНИИЗЖ», 
условия содержания и кормления соот-
ветствовали зоотехническим нормати-
вам. Заражение высоковирулентными 
вирусами гриппа птиц осуществляли 

внутримышечным способом через 
21 сут. после вакцинации в изолирую-
щих боксах, в помещениях, соответ-
ствующих уровню биобезопасности 
BSL-3. Через 14 и 21 сут. после вакцина-
ции были отобраны образцы сыворот-
ки крови с целью выявления антител к 
вирусу гриппа птиц в РТГА и ИФА.

Результаты исследования  
и их обсуждение

На протяжении 21 сут. наблюдения 
после вакцинации цыплята во всех 
группах оставались клинически здо-
ровыми. Перед заражением цыплят 
в группах 1, 2, 5 и 6 разделили на две 
подгруппы с целью инфицирования 
разными вирусами гриппа птиц: Н5N8 
(«Калмыкия») и H5N1 («Астрахань»).

Результаты наблюдений в течение 
10 сут. после контрольного зараже-
ния представлены в таблице 2.

Таблица 1
Схема иммунизации птицы

№ группы Кол-во птиц в группе Название вакцины
1 25 «POKROV BIO Грипп птиц»
2 25 «ФЛУ Протект Н5»
3 10 Н5N1–760 эксп.
4 10 Н5N3 эксп.
5 30 Н5N8 эксп.
6 20 Не вакцинированы
7 10 Интактный контроль

Таблица 2
Учет клинического состояния цыплят после заражениям вирусами ВГП H5N1 («Астрахань»)  

и Н5N8 («Калмыкия»)

Вакцина Кол. гол. Вирус заражения
Период после заражения, сут.

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10

«POKROV BIO 
Грипп птиц» Н5N1

12 «Астрахань» Н5N1 12-З 12-З 12-З 11-З 
1-Б

10-З 
2-Б

10-З 
2-Б

10-З
1-Б  
1-П

10-З 
1-Б

10-З 
1-Б

10-З 
1-Б

13 «Калмыкия» Н5N8 13-З 13-З 12-З 
1-Б

11-З 
2-Б

10-З 
3-Б

9-З 
4-Б

9-3
1-П 
3-Б

8-З 
1-П 
3-Б

8-З 
3-Б 

8-З 
3-Б

«ФЛУ Протект Н5» 12 «Астрахань» Н5N1 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З 12-З
Н5N1 13 «Калмыкия» Н5N8 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З 13-З

Н5N1–760 эксп. 10 «Калмыкия» Н5N8 10-З 10-З 10-З 9-З 
1-Б

8-З 
2-Б

8-З 
2-Б

8-З
1-Б 
1-П

8-З 
1-Б

8-З 
1-Б

8-З 
1-Б

Н5N3 эксп. 10 «Калмыкия» Н5N8 10-З 10-З 10-З 9-З 
1-Б

8-З 
2-Б

8-З 
2-Б

8-З
1-Б 
1-П

8-З 
1-Б

8-З 
1-Б

8-З 
1-Б

Н5N8 эксп.

15 «Астрахань» Н5N1 15-З 15-З 14-З 
1-Б

12-З 
3-Б

10-З 
5-Б

5-П 
5-З 
5-Б

5-З 
3-Б 
2-Тб

5-З 
3-Б 
1-Тб 
1-П

5-З 
2-Б 
1-П

5-З 
2-Б

15 «Калмыкия» Н5N8 15-З 15-З 14-З 
1-Б

12-З 
3-Б

1-П
3-Б 
11-З

2-П 
1-Тб 
11-З

1-Б 
1-Тб 
10-З

1-П 
1-Б 

10-З

1-Б 
10-З

1-Б 
10-З

Контроль 10 «Астрахань» Н5N1 10-З 10-Б 10-Б 6-П 
4-Тб 4-П – – – – –

10 «Калмыкия» Н5N8 10-З 10-Б 10-П – – – – – – –
Примечание. З — здоровые; Б — больные; Тб — тяжело больные; П — павшие.
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Патогенное действие вируса, ис-
пользуемого для контрольного зара-
жения, оценивали по специфической 
гибели птиц и наличию у них клини-
ческих признаков инфекции. У вак-
цинированных птиц всех опытных 
групп, которые не погибли в течение 
10 сут. после заражения и были отне-
сены к категории «больные», отмеча-
ли угнетенное состояние, анорексию 
и взъерошенность оперения.

В контрольной группе кур, ин-
фицированных вирусом ВГП Н5N1 
(«Астрахань»), регистрировали пер-
вые клинические признаки заболева-
ния через 48 ч (табл. 2), через 72 ч 
произошли первые случаи гибели 
птиц, через 5 сут. пало 100% поголо-
вья птиц. У зараженных птиц болезнь 
клинически проявлялась сильным 
угнетением, отказом от корма и воды, 
атаксией, диареей, взъерошенностью 
оперения, цианозом гребня и сере-
жек, выраженными подкожными кро-
воизлияниями на голени (рис. 1, 2).

В контрольной группе кур, инфи-
цированных вирусом ВГП Н5N8 («Кал-
мыкия»), наблюдали клинические при-
знаки заболевания через 48 ч (табл. 2), 
а через 72 ч погибли все птицы. У зара-
женных птиц наблюдали только угне-

тение, диарею, атаксию, взъерошенное 
оперение (рис. 3). В интактной груп-
пе (отрицательный контроль) птицы 
оставались клинически здоровыми на 
всем протяжении эксперимента.

Оценка протективных свойств ис-
пытуемых препаратов приведена в 
таблице 3.

В процессе эксперимента также 
были изучены динамика антитело-
образования (табл. 4) и антигенное 
родство диагностических и вакцин-
ных антигенов вируса гриппа птиц 
(табл. 5). Результаты РТГА позволяют 
сделать вывод об антигенной вариа-
бельности вируса гриппа птиц типа А, 
на что указывает статистически досто-
верное различие (р ≤ 0,05) результатов 
реакции с разными штаммами (анти-
генными формулами). 

Различия в степени защищенности 
птиц при заражении гетерологичными 
по отношению к вакцинным штаммам 
вирусами, в частности применитель-
но к разным кладам евроазиатского 
вируса ВГП Н5N1, отмечены в работах 
нескольких зарубежных исследовате-
лей [5, 7, 8], а также в экспериментах, 
ранее проведенных в ФГБУ «ВНИИЗЖ» 
[2]. Кроме того, полученные нами ре-
зультаты согласуются с положениями 
некоторых публикаций о том, что уро-
вень антител к вакцинному штамму ви-
руса не всегда ассоциируется с защи-
той от гибели [5, 7]. Взаимосвязь между 
количеством антигена и степенью за-
щищенности установлена японскими 
исследователями при заражении имму-
низированных одной вакциной цыплят 
разными штаммами вируса ВГП Н5N1. 

Таблица 3
Протективный потенциал вакцин по результатам заражения птиц вирусами ВГП Н5N8 и Н5N1

Вакцина

Протективный уровень, %
Н5N8 Н5N1 Контроль

От 
гибели

От клинического 
проявления

От 
гибели

От клинического 
проявления Н5N8 Н5N1

«ФЛУ Протект Н5» 100 100 100 100

0 0
«POKROV BIO Грипп птиц» 84,6 61,5 91,7 83,3
Н5N1–760 90 80 Не исслед. Не исслед.
Н5N8 73,3 66,7 46,6 33,3
Н5N3 90 80 Не исслед. Не исслед.

Таблица 4
Динамика антителообразования у вакцинированных против 

гриппа птиц в ИФА

Вакцина
Средний титр антител, ИФА

14 дн. 21 дн. Контроль
«ФЛУ Протект Н5» 2 952±432 5 254±524

47±13 93±21
«POKROV BIO Грипп птиц» 1 262±118 2 767±633
Н5N1–760 1 640±484 3 440±798
Н5N8 3 263±196 7 036±778
Н5N3 2 131±378 5 836±506

Рис. 1. Выраженный цианоз лап 

при заражении непривитых птиц 

вирусом Н5N1

Рис. 2. Почернение гребня и боро-

док при заражении неиммунных 

птиц вирусом Н5N1

Рис. 3. Птица, погибшая после 

заражения вирусом Н5N8
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Увеличение концентрации антигена в 
2,4 раза позволило полностью защитить 
птиц от гибели при заражении [8].

Закономерно предположить, что 
концентрация антигена в вакцине 
«ФЛУ Протект Н5» была максимальной 
по сравнению с другими образцами.

Выводы
1.  Результаты исследования свиде-

тельствуют о достаточно высоком про-
тективном потенциале вакцин про-
тив гриппа птиц, выпускаемых обоими 
российскими биопредприятиями, в от-
ношении вирусов ВГП Н5N1 и Н5N8, 
изолированных на территории стра-
ны в 2015–2016 гг., при этом вакцина 
«ФЛУ Протект Н5» обеспечила 100%-
ную защиту зараженных цыплят от ги-
бели и заболевания.

2.  Недостаточная протективная ак-
тивность экспериментальной вакцины 
на основе актуального эпизоотиче-
ского вируса Н5N8, особенно против 
гетерологичного вируса Н5N1, связа-
на со сложностью накопления виру-
са в куриных эмбрионах ввиду их бы-
строй гибели.

3.  Архивные образцы эксперимен-
тальных вакцин на основе штамма ви-
руса Н5N1 «Приморский» (клада 2.3.2) 
и низкопатогенного Н5N3 обеспечи-
вали защиту птиц от гибели на уров-
не 90% при заражении вирусом ВГП 
подтипа Н5N8, что указывает на воз-

можность и перспективы использова-
ния данных штаммов в промышлен-
ном производстве вакцин.

4.  Результаты серологических ис-
следований поствакцинального им-
мунитета в РТГА с использованием 
разных диагностических антигенов 
подтверждают антигенную вариабель-
ность вируса гриппа птиц подтипа H5.

5.  Эпизоотический вирус Н5N8 вы-
зывает у кур болезнь со сверхострым 
течением, без развития характерных 
клинических признаков в виде циано-
за кожных покровов, период от зара-
жения до полной гибели птиц вдвое 
короче по сравнению с болезнью, вы-
зываемой вирусом Н5N1.
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Таблица 5
Изучение антигенного родства вируса гриппа в РТГА

Вакцина

Титр поствакцинальных антител к вирусу гриппа птиц с разными антигенами 
через 21 сут. после вакцинации

Н5N1 «Новосибирский» 
(диагн. набор ВНИИЗЖ) Н5N1 «Приморский» Н5N8 «Калмыкия»

Кол-во поло-
жит. проб

СГТ, 
log2

min-max 
титр

Кол-во поло-
жит. проб

СГТ, 
log2

min-max 
титр

Кол-во поло-
жит. проб

СГТ, 
log2

min-max 
титр

«ФЛУ Протект Н5» 15/15 8,26 6–11 6/15 2,0 0–4 3/10 1,8 0–5
«POKROV BIO 
Грипп птиц» 15/15 5,2 3–9 Не исслед. 0/10 0,3 0–2

Н5N1–760 7/10 4,0 1–9 6/10 2,5 0–5 Не исслед.
Н5N8 0/10 0,2 0–2 0/10 0 0 10/10 4,7 4–6
Н5N3 9/10 4,8 1–7 Не исслед. 0/10 0,2 0–1

КОЖА ИНДЕЕК – ВОЗМОЖНЫЙ КЛЮЧ К ЗАРАЖЕНИЮ САЛЬМОНЕЛЛОЙ
Ученые Исследовательского Центра при Университете штата Джорджия выявили, что сальмонелла, содержащаяся на коже 

птицы, может быть источником заражения фарша из мяса индеек при использовании ее как источника жира при приготов-
лении фарша, так как мускульная ткань индеек очень постная.

В исследовании, опубликованном в прошлом году, были отобраны по 300 проб от каждой из частей тушек индейки, ко-
торые оценивались на наличие сальмонеллы. Сальмонелла была выявлена в 13,7% проб кожи голени, 19,7% проб кожи бедер 
и 25% проб кожи крыльев.  30% проб кожи грудок оказались зараженными сальмонеллой. 

 (Tony McDougal. Turkey skin could hold the key to salmonella contamination. PoultryWorld.net, 2017, November 22).
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