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的生产保健提高抗病性，这样才能更有效地预防和

治疗规模化猪场母猪子宫内膜炎，提高猪场的经济

效益。
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鸽新城疫灭活疫苗效力评价中实验鸽的筛选

刘云迎，刁小龙，陈　坚，屠　颉，何海蓉
（中崇信诺生物科技泰州有限公司，江苏泰州２２５３００）

　　摘要：为解决鸽新城疫灭活疫苗免疫效力评价中的标准鸽缺失问题，筛选满足要求的试验鸽。２０１９年３月对鸽
场饲养管理和鸽群发病史情况进行调研，筛选合格鸽场；采血进行鸽新城疫抗体检测，排除高母源抗体鸽群；进一步检

测鸽圆环、鸽腺病毒和鸽痘，排除感染上述易感病原鸽群；最后对选定的鸽隔离饲养一定时间，排除潜在的病原感染；

采用筛选鸽进行鸽新城疫灭活苗免疫攻毒试验，验证是否满足试验的需求。通过调研，确定３家鸽场，从１月龄左右
鸽群中随机选择５０羽健康鸽进行检测，ＮＤ母源抗体为０～１∶３２不等，均无鸽腺病毒感染，但有个别鸽存在圆环抗体
或携带鸽痘病毒。从其中２家鸽场购回ＨＩ抗体≤１∶４，且无其他病原感染风险的鸽各２５羽进行鸽新城疫灭活疫苗
免疫攻毒试验，血清学检测结果显示，免疫组鸽免后２８ｄＮＤＨＩ抗体在１∶１６～１∶６４之间，均值在１∶３２以上；攻毒
保护结果为，免疫组１７／２０～１９／２０保护，对照组均５／５发病，３～４羽死亡。通过鸽场调研初筛、新城疫ＨＩ抗体检测、
鸽常见病原检测、隔离观察等步骤筛选的实验鸽可满足鸽新城疫灭活疫苗效力评价试验的要求，且结果稳定可靠。通

过该研究筛选的实验鸽，满足试验需求、提高研究结果的可靠性和重复性，并在保证鸽用疫苗质量方面具有重要意义。
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　　实验动物是生物制品研发、生产和检验的重要
原材料之一，实验动物的品质直接影响动物试验结

果。我国是实验动物生产和使用大国，但我国自主

培育的实验动物种质资源很少，标准化与社会化程

度低。目前，国际上公认的陆禽类实验动物，只有

无特定病原体（ｓｐｅｃｉｆｉｃｐａｔｈｏｇｅｎｆｒｅｅ，ＳＰＦ）鸡，其他

禽类如鸭、鸽、鹅等既无标准也无级别，因标准试验

动物的缺失，严重限制了相关预防及治疗性产品的

开发。

近几年，随着我国养鸽业的迅速发展，对鸽疾

病的研究越来越多。鸽Ⅰ型副黏病毒病（Ｐｉｇｅｏｎ
ＰａｒａｍｙｘｏｖｉｒｕｓⅠ，ＰＰＭＶ－Ⅰ）俗称鸽瘟，又称鸽新
城疫，是由鸽Ⅰ型副黏病毒引起的一种急性、热性、
高度接触性传染病。各种品种、日龄鸽均可感染。

该病流行期长，具有发病快、发病率和死亡率高的

特点。病死率为 ３０％ ～８０％，严重时死亡率可达
９５％以上。近年来鸽新城疫流行病学调查显示，我
国鸽群中流行的鸽新城疫病病毒均以基因Ⅵｂ亚型
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为主。目前，市场上的新城疫疫苗主要为防控鸡新

城疫而开发，其与基因Ⅵｂ亚型的鸽新城疫病病毒
遗传距离较远，且存在明显的抗原差异性，因此经

常出现免疫过的鸽场散发鸽新城疫的现象。为此，

笔者所在课题组研究开发了Ⅵｂ亚型鸽新城疫灭活
疫苗。研究早期在开展动物试验时，因无标准 ＳＰＦ
级鸽，普通鸽个体差异较大，得出的试验数据存在

偏差。因此笔者所在课题组建立了试验鸽的筛选

方法。本研究筛选的实验鸽不仅可满足鸽新城疫

灭活疫苗效力评价试验的要求，同时能够提高相关

研究结果的可靠性和重复性，保证鸽用疫苗产品的

质量。

１　材料与方法

１．１　试验材料
１．１．１　实验动物　白羽王鸽，购自江阴、如皋和高
港３地某鸽场。
１．１．２　主要试剂　Ⅵｂ亚型鸽新城疫灭活疫苗、鸡
新城疫血凝抑制试验抗原、鸽新城疫阳性血清、阴

性血清和血凝抑制试验抗原、鸽腺病毒检测试剂盒

和鸽痘检测试剂盒，均由笔者所在实验室制备；检

验用毒鸽副黏病毒 Ｐｉ／ＮＴ／２０１１株，由扬州大学分
离、保存；鸡新城疫标准阳性血清，购自中国兽医药

品监察所；鸽圆环检测试剂盒，购自上海酶联生物

科技有限公司。

１．１．３　试验地点　抗体及病原检测在中崇信诺生
物科技泰州有限公司研发中心实验室进行，动物试

验在中崇信诺生物科技泰州有限公司实验动物房

进行。

１．２　方法
１．２．１　实验鸽的筛选
１．２．１．１　初筛　对江阴鸽场、如皋鸽场及高港鸽场
进行调研，实地查看鸽场饲养管理条件，同时询问

鸽场发病史、疫苗免疫史及兽药使用情况。观察鸽

群精神状态、采食、饮水、粪便及生长发育等是否

正常。

１．２．１．２　抗体检测　从符合初筛条件的鸽群中随
机抽取５０羽１月龄左右的鸽，编号并采血，分离血
清。因目前鸽场一般采用鸡新城疫疫苗来预防鸽

副黏感染，故采用鸡新城疫血凝抑制试验抗原测定

ＨＩ抗体效价，检测每只鸽的母源抗体水平。
１．２．１．３　易感病原的检测　将采集的血样按照鸽
圆环病毒抗体（ＣＶ－Ａｂ）ＥＬＩＳＡ检测试剂盒、鸽腺

病毒ＰＣＲ检测试剂盒和鸽痘病毒 ＰＣＲ检测试剂盒
说明书进行检测。剔除检测结果阳性或可疑者。

１．２．１．４　隔离观察　筛选合格的鸽购回，隔离饲养
至少１周，隔离期间每日观察鸽精神、采食、饮水、粪
便及生长发育情况。

１．２．２　鸽新城疫灭活疫苗效力试验　取筛选的鸽
２５羽，２０羽各胸部肌肉注射灭活疫苗０．２ｍＬ，另５
羽不免疫作为对照。接种后２８日，连同对照鸽分别
采血分离血清，用鸽新城疫血凝抑制试验抗原测定

ＨＩ抗体效价，同时胸部肌肉注射鸽副黏病毒 Ｐｉ／
ＮＴ／２０１１株，每羽０．２ｍＬ（含１０６ＥＩＤ５０，ＥＩＤ５０指鸡胚
半数感染量）。观察１４ｄ，记录各免疫组和对照组
发病死亡情况。

２　结果与分析

２．１　阴性鸽的筛选情况
２．１．１　鸽场调研情况　经调研，江阴、如皋及高港
鸽场的饲养管理条件较好，近２年内均未发生过细
菌、病毒、寄生虫感染，它们的种鸽在近半年内均未

接种过疫苗。

２．１．２　新城疫抗体检测结果　经检测，鸽群ＮＤ母
源抗体为０～１∶３２不等，３家鸽场 ＨＩ抗体≤１∶４
的鸽分别占比６６％、４８％和５８％。检测结果显示，
在父母代鸽同一时间免疫且产蛋时间相同的情况

下，所产雏鸽的母源抗体水平仍有较大差异。不同

鸽场鸽母源抗体检测情况见表１、图１。
表１　３家鸽场鸽母源抗体检测结果

鸽场
鸽子数量

（羽）

鸽母源抗体检测情况

范围 平均值

江阴鸽场 ５０ ０～１∶３２ １∶（３．７３±１．４２）

如皋鸽场 ５０ ０～１∶３２ １∶（５．２１±１．４３）

高港鸽场 ５０ ０～１∶１６ １∶（４．４７±１．５３）

２．１．３　易感病原的检测结果　按照鸽圆环病毒抗
体（ＣＶ－Ａｂ）ＥＬＩＳＡ检测试剂盒说明书、鸽腺病毒
ＰＣＲ检测试剂盒说明书和鸽痘病毒 ＰＣＲ检测试剂
盒说明书对采集的血样进行检测。结果显示，３家
鸽场均无鸽腺病毒感染，个别鸽存在鸽圆环抗体或

鸽痘病毒，提示可能存在鸽圆环病毒或鸽痘病毒感

染。检测结果详见表２。
２．１．４　隔离观察　从江阴鸽场和高港鸽场各购回
２５羽ＨＩ抗体≤１∶４，且无其他易感病原感染的鸽，
隔离观察１周。鸽精神、采食、饮水、粪便均正常。
２．２　鸽新城疫灭活疫苗效力试验结果

用筛选的不同来源鸽同时进行鸽新城疫灭活疫
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表２　３家鸽易感病原的检测结果

鸽场
鸽子数量

（羽）

检测项目（羽）

鸽圆环 鸽痘 鸽腺病毒

江阴鸽场 ５０ ４３／５０－ ５０／５０－ ５０／５０－

如皋鸽场 ５０ ３４／５０－ ４９／５０－ ５０／５０－

高港鸽场 ５０ ４８／５０－ ５０／５０－ ５０／５０－

　　注：“－”表示阴性。

苗免疫攻毒试验。结果显示，免疫后２８ｄ，免疫组各
鸽新城疫ＨＩ抗体在１∶１６～１∶６４之间，免疫组均

值在１∶３２以上；攻毒后二免疫组各有１羽和３羽
鸽出现拉稀、翅膀下垂等症状，其余免疫鸽精神、采

食、饮水、粪便均正常，无拉稀、翅膀下垂、瘫痪等神

经症状，１７／２０～１９／２０保护。对照组攻毒后全部发
病，主要表现在羽毛蓬乱、缩颈、呆立不动、嗜睡、单

侧或双侧翅膀下垂、个别瘫痪、头颈扭曲、拉黄绿色

稀粪、食欲不振、个别呼吸困难。攻毒后１４ｄ内各
组３～４羽死亡。剖检肌胃内容物呈墨绿色，腺胃黏
膜、肠道黏膜出血。免疫攻毒试验结果见表３。

表３　鸽新城疫灭活疫苗免疫攻毒试验结果

组别
免疫剂量

（ｍＬ／羽）
试验动物 抗体情况（ｌｏｇ２） 攻毒保护情况

日龄 数量（羽） 免前 免后２８ｄ 发病数（羽） 死亡数（羽）

免疫组Ａ ０．２ ４０ ２０ ０．８５±０．６５ ５．３５±０．６５ １／２０ ０／２０

免疫组Ｂ ０．２ ４０ ２０ ０．９５±０．８０ ５．２５±０．７０ ３／２０ ０／２０

对照组Ａ ０ ４０ ５ ０．８０±０．８０ ０．６０±０．４９ ５／５ ３／５

对照组Ｂ ０ ４０ ５ １．２０±０．７５ ０．６０±０．４９ ５／５ ４／５

３　结论与讨论

实验动物是生命科学领域研究的重要支撑条

件，世界上生物医学研究论文有５０％以上是通过动
物试验获得数据。在兽用生物制品领域，实验动物

的质量直接关系到兽用生物制品的产品质量和生

物安全性。实验动物是一种“活的试剂和度量容

器”，研发课题的确立，成果水平的高低均取决于实

验动物的质量［１］。现行《中国兽药典》附录３５０１中
对生产、检验用动物标准进行了明确规定，但未见

对实验鸽的标准和要求。近年来，我国养鸽业发展

迅速，规模化养殖企业不断增多，养鸽业已经成为

继鸡、鸭、鹅之后的第四大禽类养殖产业，位居特禽

养殖之首［２］。随着养鸽业的发展，对鸽的养殖及疾

病的研究越来越多。鸽新城疫是影响养鸽业发展

的重要威胁之一。近几年的流行病学调查显示，当

前鸽群中新城疫流行株为Ⅵｂ亚型禽Ⅰ型副黏病
毒，与鸡群中主要流行株的基因型不一致［３－５］，试验

也证明鸽新城疫与鸡新城疫存在抗原差异性［６－７］，

单纯使用鸡新城疫疫苗不能较好地保护鸽群免受

当前鸽新城疫流行株侵袭［８］。因此，研制与当前鸽

群流行株基因型一致的疫苗非常重要。目前，国内

对鸽源新城疫病毒的研究主要集中在分离、鉴定、

检测方法及诊断试剂盒的研发，对疫苗的研制还较

少，未见相关临床批件或Ⅵｂ亚型鸽源新城疫疫苗
注册上市。为此，笔者所在课题组以Ⅵｂ亚型流行
株为亲本，利用反向遗传技术及平台成功构建出首

个Ⅵｂ亚型鸽新城疫病毒致弱株，开发出鸽专用的
新城疫灭活疫苗。在毒种研究、生产工艺研究及疫

苗质量研究过程中，许多试验数据均需要标准实验

动物来完成，但目前国内尚无 ＳＰＦ级鸽或标准的实
验动物鸽。
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笔者所在实验室在鸽新城疫灭活疫苗的研究

过程中发现，鸽的品种、日龄、机体状况、饲养环境

等对试验结果有很大影响。为了减少动物模型对

试验结果的影响，笔者所在课题组尽可能地选择同

一来源的非免鸽进行试验。但因所需试验鸽数量

较多，小规模鸽场难以满足需求，大规模鸽场的鸽

母源抗体水平太高。而且在试验过程中，由于饲养

条件或环境的改变，鸽携带的病原会暴发，导致鸽

发病或死亡，影响试验结果，浪费人力、物力、财力。

在目前尚无标准实验鸽的情况下，为避免鸽体内外

所携带的特定病原及母源抗体干扰，保证试验结果

的可重复性，笔者所在课题组基于试验的需要，针

对鸽对各种病原的易感性，建立了满足试验要求的

实验鸽筛选方法。

通过对鸽场进行调研，排除半年内有寄生虫、

细菌或病毒感染的鸽场，选择眼睛炯炯有神、警惕

性高，且采食、饮水、粪便及生长发育等正常的鸽群

作为候选鸽群。然后从 １月龄鸽群中各随机选择
５０羽鸽编号、采血并分离血清，检测新城疫母源抗
体情况，排除新城疫ＨＩ抗体高于１∶４的鸽子。从
检测结果来看，幼鸽新城疫母源抗体水平参差不

齐，ＨＩ抗体在 ０～１∶３２不等，≤１∶４的鸽占比
５０％左右，这与单达聪等的研究结果［９］一致。同时

对血样分别进行鸽圆环、鸽痘及鸽腺病毒的感染检

测，结果显示３个鸽场均无鸽腺病毒感染，个别鸽存
在鸽圆环抗体或携带鸽痘病毒，提示可能存在鸽圆

环病毒或鸽痘病毒感染风险［１０－１２］。国内外流行病

学调查结果显示，由于鸽养殖的特殊性，鸽圆环感

染在鸽群中普遍存在［１３］。鸽感染圆环病毒后会导

致免疫器官萎缩和淋巴细胞凋亡，抑制体液免疫和

细胞免疫［１４］，进而影响疫苗的免疫效果。因此，笔

者所在课题组将抗体检测符合要求且无鸽圆环、鸽

痘及鸽腺病毒感染的鸽购回，隔离观察１周，筛选精
神、采食、饮水及粪便未见异常的鸽，用于鸽新城疫

灭活疫苗效力试验的研究。疫苗免疫后２８ｄ，免疫
组鸽ＨＩ抗体水平均有增长，且个体差异小。免后
２８ｄ攻毒，对照组均５／５发病，３／５～４／５死亡，试验
成立；免疫组１７／２０～１９／２０保护，均达质量标准，说
明经初筛、新城疫抗体监测、易感病原排查、隔离饲

养１周后筛选的健康鸽可满足鸽新城疫灭活疫苗效
力评价试验的要求，能够真实反映疫苗的免疫效

果。因此，在目前无 ＳＰＦ级或标准实验鸽的情况
下，通过本研究对鸽进行的筛选，能够获得满足实

验需求的靶动物，减少因靶动物差异对试验结果造

成的不良影响，另本研究可为 ＳＰＦ级鸽的培育和筛
选奠定基础。
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