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［摘　要］　为了解不同母源抗体水平对仔猪免疫后抗体消长的影响，以及免疫后细胞因子的变化，

使用口蹄疫Ｏ型灭活疫苗对４０头初生仔猪进行免疫，并于初次免疫后２８ｄ二次免疫，采用液相阻

断ＥＬＩＳＡ方法检测血清中抗体滴度，双抗体夹心ＥＬＩＳＡ法检测血清ＩＬ－８和ＩＬ－１２水平。结果显

示，母源抗体水平越高对于初次免疫后仔猪抗体影响越大；二次免疫后抗体水平可长时间维持较高

水平。初次免疫后１４ｄ～２８ｄ，血清中 ＩＬ－８和 ＩＬ－１２水平上升极显著（Ｐ＜０．０１）；二次免疫后

１４～２８ｄ，ＩＬ－８水平上升极显著（Ｐ＜０．０１），ＩＬ－１２水平上升不显著（Ｐ＞０．０１）。试验表明，母源

抗体水平是影响仔猪免疫后抗体消长的因素之一；口蹄疫 Ｏ型灭活疫苗能有效提高血清中 ＩＬ－８

和ＩＬ－１２水平。
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　　口蹄疫（ｆｏｏｔ－ａｎｄ－ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ，ＦＭＤ）是由口

蹄疫病毒（ｆｏｏｔ－ａｎｄ－ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅｖｉｒｕｓ，ＦＭＤＶ）引

起的一种急性、热性、高度接触传染性的动物疫

病［１］，是严重制约养殖业发展的烈性传染病之一［２］。

目前我国流行３个血清型，分别为 Ａ型、Ｏ型以及

ＡｓｉａⅠ型。近年来，全国各地牛、猪、羊仍然发生以

ＳＥＡ（Ｍｙａ９８）毒株为主的Ｏ型口蹄疫［２－３］。

通常认为机体抗 ＦＭＤＶ感染的免疫反应主要

为中和抗体的作用，最后通过巨噬细胞的吞噬作用

将病毒清除［４］，然而 Ｂａｒｎｅｔｔ等［５］对紧急疫苗的保

护机制进行研究后发现，猪接种紧急疫苗后体内可

一直检测到高浓度的 ＩＬ－６、ＩＬ－８及 ＩＬ－１２等细

胞因子，Ｊａｃｑｕｅｌｙｎ等［６］研究表明细胞因子在机体抗

ＦＭＤＶ感染中发挥重要作用。目前发展中国家主

要的防控措施是通过疫苗免疫接种，现今使用最广

泛的是灭活疫苗，免疫效果良好［２］。为初步探究口

蹄疫Ｏ型灭活苗的免疫机制，本试验用口蹄疫Ｏ型

灭活苗免疫猪只，采用ＥＬＩＳＡ检测了不同母源抗体

水平猪只抗体消长规律以及血清中细胞因子水平差

异，以期为制定合理的免疫程序提供理论依据。

１　材料和方法

１．１　实验材料

１．１．１　实验动物　选择免疫两次口蹄疫Ｏ型灭活

疫苗初产长白猪所产仔猪５０头，购自呼和浩特市

某猪场。经检测，产前母猪抗体分别为 １∶２１０、

１∶２７．５、１∶２９．５、１∶２８．５、１∶２１０。仔猪免疫前后经口蹄

疫病毒非结构蛋白３ＡＢＣ检测，结果均呈阴性。

１．１．２　疫苗和试剂盒　猪口蹄疫 Ｏ型灭活疫苗

（Ｏ／Ｍｙａ９８／ＸＪ／２０１０株 ＋Ｏ／ＧＸ／０９－７株，抗原含

量６～１０μｇ／头份，批号：５２３５０１４）和液相阻断

ＥＬＩＳＡ试剂由金宇保灵生物药品有限公司提供。

ＩＬ－８和 ＩＬ－１２检测试剂盒均购于 Ｒ＆Ｄ公司，货

号分别为 Ｅ－５００３０、Ｅ－５００２３。口蹄疫病毒非结

构蛋白ＥＬＩＳＡ试剂盒购于中国农业科学院兰州兽

医研究所。

１．２　实验方法　５０头仔猪分为５组，１～４组为免

疫组，分别于初生４９ｄ、６３ｄ、７０ｄ和４９ｄ初次免

疫，此时母源抗体分别为 １∶２６．６、１∶２４．１、１∶２６．２和

１∶２５．１。初次免疫 ２８ｄ后二次免疫，免疫剂量为

２ｍＬ／头份。５组为对照组，注射与疫苗剂量相同

的生理盐水。各组于初生１０～１５ｄ，间隔４～７ｄ采

血，测定血清中抗体滴度及细胞因子水平。

１．２．１　抗体滴度的测定　各组动物从１３日龄开

始，每隔７ｄ采用液相阻断 ＥＬＩＳＡ法进行一次血清

中口蹄疫病毒抗体滴度的测定，具体方法见参考文

献［７］。以抗原抗体对照平均 ＯＤ４９２ｎｍ的５０％为临

界值，被检血清稀释孔ＯＤ４９２ｎｍ的值大于临界值为阳

性孔，小于或等于临界值为阴性孔，阳性孔的值所

对应的临界值为该份血清的抗体滴度。若临界值

处于两个滴度之间，应取中间值。

１．２．２　血清中细胞因子水平测定　分别采集各组

动物初次免疫前以及初次免疫后第１４、２８、４２和５６

天的血清，采用双抗体夹心法测定血清中 ＩＬ－８和

ＩＬ－１２水平，具体方法参照 ＩＬ－８和 ＩＬ－１２检测

试剂盒使用说明书。

１．２．３　数据处理　对试验数据运用ｓｐｓｓ１７．０进行

成对ｔ检验分析。

２　结 果

２．１　仔猪抗体消长规律　结果见图１。随着仔猪

日龄的增加，对照组抗体水平缓慢下降至１∶２３以

下；与初次免疫前相比，１组、３组和４组初次免疫

时抗体滴度＞１∶２５，免疫后１４ｄ抗体水平显著上升

（Ｐ＜０．０５）；２组初次免疫时抗体滴度 ＜１∶２５，免疫

后７ｄ抗体水平上升极显著（Ｐ＜０．０１）。所有免疫

组二次免疫后抗体水平缓慢上升至１∶２１０以上，抗

体会长时间维持高水平。
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图１　口蹄疫Ｏ型灭活苗免疫后抗体消长规律

２．２　免疫后血清中细胞因子结果

２．２．１　免疫后血清中ＩＬ－８浓度　结果见图２。

与初免前相比，代表Ｐ＜０．０５，代表 Ｐ＜０．０１

图２　口蹄疫Ｏ型灭活苗对免疫仔猪血清中

ＩＬ－８水平的影响

对照组ＩＬ－８水平变化不显著。１组和２组初

次免疫１４ｄ后ＩＬ－８水平极显著上升（Ｐ＜０．０１），

４组ＩＬ－８水平显著上升（Ｐ＜０．０５），３组初次免疫

２８ｄ后ＩＬ－８水平显著上升（Ｐ＜０．０５）；１组、２组

和４组二次免疫 １４ｄ后 ＩＬ－８水平极显著上升

（Ｐ＜０．０１），３组 ＩＬ－８水平显著上升（Ｐ＜０．０５）。

综上所述，各试验组在免疫后 ＩＬ－８水平总体呈

上升趋势。

２．２．２　免疫后血清中ＩＬ－１２浓度　结果见图３。

与初免前相比，代表Ｐ＜０．０５，代表Ｐ＜０．０１

图３　口蹄疫Ｏ型灭活苗对免疫仔猪血清中

ＩＬ－１２水平的影响

对照组ＩＬ－１２水平变化不显著。１组、２组和

４组初次免疫 １４ｄ后 ＩＬ－１２水平上升极显著

（Ｐ＜０．０１），３组初次免疫２８ｄ后ＩＬ－１２水平上升

极显著（Ｐ＜０．０１）；二次免疫１４ｄ后 ＩＬ－１２水平

除２组极显著上升（Ｐ＜０．０１）外各试验组变化不

显著。

３　讨论与小结

高世杰等［８］对母源抗体对猪口蹄疫疫苗免疫

应答的影响的研究中发现，母源抗体越高，对疫苗

的免疫效果影响越大。母源抗体的存在既能保护

幼龄动物免于病原菌侵袭，又具有干扰疫苗免疫的

副作用。本试验中，当母源抗体滴度 ＞１∶２５，初次

免疫后７ｄ抗体滴度呈现下降趋势，１４ｄ后抗体滴

度显著上升；当机体母源抗体滴度 ＜１∶２５时，初次

免疫后７ｄ抗体滴度可迅速上升，因为在初次免疫

后，母源抗体要中和疫苗中的抗原。张玉等［９］在对

猪Ｏ型口蹄疫免疫抗体检测方法的研究中表明，

血清ＦＭＤＶ特异性抗体滴度越高，保护率就越高。

试验结果显示，初次免疫２１ｄ后抗体滴度均大于

１∶２７；在二次免疫 １４～２１ｄ后抗体滴度均大于

１∶２９，且各组间差异不显著，并维持很长一段时间。

冯杰等［１０］在猪口蹄疫Ｏ型灭活疫苗免疫效果的研

究中显示，在二次免疫后１０ｄ抗体滴度为１∶２６．２６，

３０ｄ为１∶２６．８，６０ｄ为１∶２６．６。机体中口蹄疫特异

性抗体滴度≥１∶２６，９９％保护，抗体滴度在１∶２２～

１∶２５．５，５０％保护，抗体滴度≤１∶２２，不保护［７］。综

上所述，接种疫苗时既要充分考虑母源抗体的干

扰，也要考虑到保护率的高低，接种疫苗时母源抗

体滴度不高于１∶２７，会影响疫苗的作用，也不能低
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于１∶２５，此时保护率较低，畜群存在感染的隐患。

Ｂａｒｎａｒｄ等［１１］对接种紧急疫苗得到临床保护的

猪只进行研究时发现，接种疫苗后产生 Ｔｈ１型细胞

因子；ＩＬ－１２可促进 Ｔｈ１细胞增殖，刺激 ＮＫ细胞

和Ｔ细胞产生ＩＦＮ－γ［１２］，蔡虎等［１３］对Ｏ型口蹄疫

灭活苗研究中发现，接种疫苗后２８ｄ，测定血清中

ＩＬ－１２含量后攻毒，被保护的猪只血清中 ＩＬ－１２

水平上升极显著，未被保护的猪只 ＩＬ－１２水平变

化不显著，说明 ＩＬ－１２可能在机体抗口蹄疫病毒

感染起到重要作用。本试验对试验动物血清中

ＩＬ－８和ＩＬ－１２含量进行了测定，结果表明，ＩＬ－８

和ＩＬ－１２均较免疫前显著升高。Ｂａｒｎｅｔｔ等［１４］在

对紧急疫苗的研究中发现接种紧急疫苗后可检测

到ＩＬ－８和ＩＬ－１２等细胞因子。各组免疫后血清中

细胞因子水平上升速率不尽一致，这可能是母源抗

体对特异性抗原位点的“封闭”而阻止抗原位点与

机体免疫细胞上的相关抗原受体结合［１，８］，具体机

制有待于进一步研究。

本研究表明，母源抗体是影响初次免疫后抗体

滴度的因素；口蹄疫Ｏ型灭活苗可激发机体快速产

生免疫应答，产生特异性抗体，免疫效果确实，有较

长的免疫持续期；能有效提高血清中 ＩＬ－８和

ＩＬ－１２的含量。

参考文献：

［１］　ＰｒａｓａｎｎａＫ，ＣｈａｎｎａｂａｓａｖａｒａｊＭ，ＣｈｉｔａｔｔｏｒＮａｔａｒａｊａｎ，ｅｔａｌ．

Ｎｅｕｔｒａｌｉｚｉｎｇａｎｔｉｂｏｄｙｒｅｓｐｏｎｓｅｓｔｏｆｏｏｔ－ａｎｄ－ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ

ｑｕａｄｒｉｖａｌｅｎｔ（ｔｙｐｅＯ，Ａ，ＣａｎｄＡｓｉａ１）ｖａｃｃｉｎｅｓｉｎｇｒｏｗｉｎｇ

ｃａｌｖｅｓｗｉｔｈｐｒｅ－ｅｘｉｓｔｉｎｇｍａｔｅｒｎａｌａｎｔｉｂｏｄｉｅｓ［Ｊ］．Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ，２０１４，１６９：２３３－２３５．

［２］　张 雷．负载口蹄疫病毒 ＶＰＩ抗原的树突状细胞启动的 Ｔ细

胞应答［Ｄ］．河北农业大学，２０１１．

［３］　吕 律．口蹄疫病毒Ｏ型Ｍｙａ９８谱系猪源和牛源毒株差异性

分析［Ｄ］．中国农业科学院，２０１４．

［４］　ＱｕａｔｔｒｏｃｃｈｉＶ，ＬａｎｇｅｌｌｏｔｔｉＣ，ＰａｐｐａｌａｒｄｏＪＳ，ｅｔａｌ．Ｒｏｌｅｏｆ

ｍａｃｒｏｐｈａｇｅｓｉｎｅａｒｌｙｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｉｍｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｉｎｄｕｃｅｄｂｙｔｗｏ

ｖａｃｃｉｎｅｓａｇａｉｎｓｔｆｏｏｔａｎｄｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．ＡｎｔｉｖｉａｌＲｅｓｅａｒｃｈ，

２０１１，９２（２）：２６２－２７０．

［５］　ＢａｒｎｅｔｔＰＶ，ＣｏｘＳＪ，ＡｇｇａｒｗａｌＮ，ｅｔａｌ．Ｆｕｒｔｈｅｒｓｔｕｄｉｅｓｏｎｔｈｅ

ｅａｒｌｙｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅｒｅｓｐｏｎｓｅｓｏｆｐｉｇｓｆｏｌｌｏｗｉｎｇｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎｗｉｔｈｈｉｇｈ

ｐｏｔｅｎｃｙｆｏｏｔａｎｄｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅｖａｃｃｉｎｅ［Ｊ］．Ｖａｃｃｉｎｅ，２００２，２０：

３１９７－３２０８．

［６］　ＪａｃｑｕｅｌｙｎＨｏｒｓｉｎｇｔｏｎ，ＺｈｉｄｏｎｇＺｈａｎｇ，ＨｉｌａｒｙＢｉｔｔｎｅｒ，ｅｔａｌ．Ｅａｒｌｙ

ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎｉｎｓｈｅｅｐａｇａｉｎｓｔｉｎｔｒａｔｙｐｉｃｈｅｔｅｒｏｌｏｇｏｕｓｃｈａｌｌｅｎｇｅｗｉｔｈ

ｓｅｒｏｔｙｐｅＯｆｏｏｔ－ａｎｄ－ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅｖｉｒｕｓｕｓｉｎｇｈｉｇｈ－ｐｏｔｅｎｃｙ，

ｅｍｅｒｇｅｎｃｙｖａｃｃｉｎｅ［Ｊ］．Ｖａｃｃｉｎｅ，２０１５，３３：４２２－４２９．

［７］　李玉文，李惠兰．兽用生物制品使用指南［Ｍ］．沈阳：辽宁科

学技术出版社，２０１０：１８９－１９２．

［８］　高世杰，窦永喜，程爱华，等．母源抗体对猪口蹄疫疫苗免

疫应答的影响［Ｊ］．中国兽医学报，２０１１，３１（１）：４５－４８．

［９］　张 玉，周金梅，李丽丽，等．猪Ｏ型口蹄疫免疫抗体检测方

法的比较［Ｊ］．畜牧与饲料科学，２０１４，３５（４）：１１７－１１８．

［１０］冯 杰，陈昌海，姚开宝，等．猪口蹄疫 Ｏ型灭活疫苗（Ｏ／

ＭＹＡ９８／ＢＹ／２０１０株）的免疫效果［Ｊ］．畜牧与兽医，２０１４，

４６（７）：１０８－１１０．

［１１］ＢａｒｎａｒｄＡＬ，ＡｒｒｉｅｎｓＡ，ＣｏｘＳ，ｅｔａｌ．Ｉｍｍｕｎｅｒｅｓｐｏｎｓｅｃｈａｒａｃ

ｔｅｒｉｓｔｉｃｓｆｏｌｌｏｗｉｎｇｅｍｅｒｇｅｎｃｙｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎｏｆｐｉｇｓａｇａｉｎｓｔｆｏｏｔ－

ａｎｄ－ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ［Ｊ］．Ｖａｃｃｉｎｅ，２００５，２３：１０３７－１０４７．

［１２］ＣｈｒｉｓｔｏｐｈＨｏｌｓｃｈｅｒ．Ｔｈｅｐｏｗｅｒｏｆｃｏｍｂｉｎａｔｉｏｎａｌｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ：

ＩＬ－１２ａｎｄＩＬ－１２ｒｅｌａｔｅｄｄｉｍｅｒｉｃｃｙｔｏｋｉｎｅｓｉｎｉｎｆｅｃｔｉｏｕｓ

ｄｉｓｅａｓｅｓ［Ｊ］．ＭｅｄＭｉｃｒｏｂｉｏｌＩｍｍｕｎｏｌ，２００４，１９３：１－１７．

［１３］蔡 虎，冯 霞，靳 野，等．Ｏ型 ＦＭＤ灭活疫苗免疫后呈现

“灰色区”抗体应答的猪血液ＩＬ－１２水平及淋巴细胞亚群的

分析［Ｊ］．中国兽医科学，２０１４，４４（１１）：１１８０－１１８４．

［１４］ＢａｒｎｅｔｔＰＶ，ＣａｒａｂｉｎＨ．Ａｒｅｖｉｅｗｏｆｅｍｅｒｇｅｎｃｙｆｏｏｔ－ａｎｄ－

ｍｏｕｔｈｄｉｓｅａｓｅ（ＦＭＤ）ｖａｃｃｉｎｅ［Ｊ］．Ｖａｃｃｉｎｅ，２００２，２０：１５０５－

１５１４．

（编 辑：李文平）

·４１·




