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Классическая чума свиней (КЧС) — высококонтагиозное вирусное заболевание, про-
должающее причинять значительный ущерб свиноводству во всех странах, входящих в десятку 
основных производителей свинины, за исключением США. Экономический ущерб обусловлен как 
вспышками заболевания, так и связанными с ними ограничениями в международной торговле. 
Природным резервуаром возбудителя служат дикие кабаны, которые представляют опасность для 
свиноводства в регионах с высокой плотностью их популяции. В России много десятилетий про-
водится поголовная вакцинация свиней живой аттенуированной вакциной. В настоящее время 
Россия выходит в число мировых лидеров по производству свинины, но для включения в гло-
бальный рынок требуется получение статуса страны или отдельных ее регионов, свободных от 
вируса КЧС. Первым шагом может быть использование нереплицирующихся маркированных вак-
цин, позволяющих дифференцировать вакцинированных и переболевших животных. В этом сооб-
щении мы впервые представляем результаты испытаний вакцинных препаратов на основе реком-
бинантного белка Е2 вируса КЧС, позволившие выбрать схему введения, адъювант, дозировку 
специфического компонента. Предложен препарат, содержащий рекомбинантные белки Е2 виру-
сов КЧС генотипов 1 и 2, циркулирующих в настоящее время на территории Российской Феде-
рации. Из испытанных образцов выбран безопасный и эффективный препарат, который после 
опытов по определению его стабильности и длительности посвакцинального иммунитета может 
быть рекомендован для клинических испытаний. Целью нашей работы было определение опти-
мального состава, дозы антигена и схемы применения вакцины на основе рекомбинантного по-
верхностного гликопротеина вируса КЧС Е2, отвечающей требованиям зоны, свободной от КЧС. 
В серии опытов на помесных поросятах (Sus scrofa, породы ландрас + дюрок, 84 гол., были раз-
делены на 9 опытных и 2 контрольные группы) для контрольного заражения использовали высоко-
патогенный штамм-пробойник вируса КЧС Ши-Мынь в дозе 5½105 ЛД50 из коллекции ФГБУ 
ВНИИЗЖ. Результаты наших исследований показывают, что дозы антигена 10 и 30 мкг при 2-
кратном введении вакцинного препарата, а также 30 и 60 мкг — при 1-кратном не обеспечивают 
достаточной степени защиты животных. Вакцины на основе масляного адъюванта (в отличие от 
синтетического полиакрилата) вызывали реактогенность в месте введения даже при 1-кратной 
вакцинации. Вакцинный препарат, содержащий 60 мкг антигена и синтетический полиакрилат в 
качестве адъюванта, при 2-кратном введении полностью защищал свиней от гибели после кон-
трольного заражения, тогда как в контрольной группе невакцинированных и зараженных живот-
ных к 14-м сут после заражения 5 поросят из 11 пали. Лихорадка у вакцинированных животных 
протекала менее выражено и заканчивалась быстрее (подъем температуры был отсрочен на 2 сут, 
снижение лихорадки происходило на 2 сут раньше по сравнению с контролем заражения, p  
0,05), частота и продолжительность виремии и выделения вируса достоверно (p  0,05) уменьша-
лись по сравнению с показателями у невакцинированных особей. Кроме того, у животных из этой 
экспериментальной группы сохранялся ежесуточный прирост живой массы, лишь незначительно 
уступавший показателю в группе невакцинированных и незараженных поросят. В сыворотке кро-
ви вакцинированных животных перед контрольным заражением детектировалось высокое содер-
жание антител к белку Е2 и не обнаруживались антитела к белку Еrns. После перенесенной ин-
фекции в крови животных появлялись антитела к белку Еrns. Таким образом, использование вак-
цины на основе синтетического полиакрилата, содержащего 60 мкг Е2 вКЧС, при 2-кратном при-
менении позволяет получить высокую степень защиты после контрольного заражения. Кроме того, 
этот препарат может применяться как маркированная вакцина против КЧС. 
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ювант, разработка вакцины. 

 

Классическая чума свиней (КЧС; Classical swine fever, CSV) — вы-
сококонтагиозная вирусная болезнь домашних и диких свиней, которая 
протекает в острой, хронической и субклинической формах и причиняет 
значительный экономический ущерб многим странам с развитым свиновод-
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ством (1-3). Так, в результате вспышек КЧС в 1993-1998 годах в ряде стран 
ЕС (Нидерланды, Германия, Испания, Бельгия, Италия) пришлось уничто-
жить более 13 млн свиней, а общий ущерб превысил 5 млрд евро (4).  

Возбудителем болезни служит РНК-содержащий вирус, относя-
щийся к роду Pestivirus семейства Flaviviridae. В этот же род входят вирусы 
диареи крупного рогатого скота I и II типов, а также вирус пограничной 
болезни (5). Геном вируса КЧС (вКЧС) представлен однонитевой молеку-
лой РНК положительной полярности длиной 12,3 тыс. нуклеотидов, коди-
рующей четыре структурных и 8 неструктурных белков (6, 7). Вирионы 
вКЧС имеют форму сферических частиц диаметром 40-60 нм. Они состоят 
из нуклеокапсида и липопротеиновой оболочки. В состав нуклеокапсида 
входят РНК и белок С, оболочка образована тремя гликопротеинами — 
Еrns (gр44/48), Е1 (gр33) и Е2 (gр55), которые за счет дисульфидных связей 
образуют комплексы (Еrns — гомодимер, Е1-Е2 — гетеродимер и Е2 — гомо-
димер) (8). Белок Еrns обладает рибонуклеазной активностью (9). Гетеро-
димерный комплекс Е1-Е2 обеспечивает проникновение вируса в клетку 
(10). На поверхности Е2 вКЧС находятся эпитопы, распознаваемые при 
клеточном и гуморальном иммунном ответе на вирус: моноклональные 
антитела к этому белку обладают вируснейтрализующей активностью (11, 
12). Помимо антител к белку Е2, в организме инфицированных животных 
обнаруживают антитела к Еrns и неструктурному белку NS3 (13).  

Специфическая профилактика КЧС в России основана на приме-
нении безопасных и высокоиммуногенных живых вакцин. Наиболее эф-
фективна вакцина КС, которая отличается от других аналогичных препа-
ратов высоким содержанием вируса в одной прививной дозе (не менее 
105 ИмД50) (14). Однако классические живые вакцины не позволяют диф-
ференцировать вакцинированных и инфицированных животных (5, 15, 
16). Эта проблема решается с помощью маркированных вакцин — субъ-
единичных, химерных, векторных и ДНК-вакцин, из которых в качестве 
коммерческих препаратов доступна только субъединичная вакцина и ли-
цензирована к применению химерная вакцина (15). Химерные вакцины по 
эффективности сопоставимы с традиционными живыми вакцинами (15, 
16). Использование живых вакцин несет потенциальные риски рекомби-
нации вакцинного вируса с полевым и не всегда допустимo по правилам 
импорта продуктов животного происхождения, поэтому в качестве безопас-
ной альтернативы живым вакцинам были разработаны субъединичные ре-
комбинантные вакцины на основе поверхностного гликопротеина Е2 виру-
са КЧС. Субъединичные вакцины вызывают менее продолжительный им-
мунитет, требуют больше времени для его формирования, вводятся 2-крат-
но, не обеспечивают стерильный иммунитет (16). Тем не менее они без-
опасны, обеспечивают защиту животных от контрольного заражения виру-
лентным вирусом и позволяют применять стратегию DIVА (differentiating 
infected from vaccinated animals — дифференциация инфицированных от 
вакцинированных животных) (15, 17, 18). У вакцинированных свиней ме-
тодом иммуноферментного анализа (ИФА) обнаруживают антитела только 
к белку Е2, а у инфицированных полевыми штаммами вируса КЧС жи-
вотных — к белкам Еrns и Е2 (19, 20). 

Ранее нами был получен и охарактеризован рекомбинантный обо-
лочечный белок Е2 штамма Ши-Мынь вируса КЧС (21) и на основе этого 
белка разработан лабораторный образец рекомбинантной субъединичной 
вакцины против КЧС, который защищал свиней от заражения вирулент-
ным штаммом Ши-Мынь вируса КЧС (22). В настоящем исследовании 
мы усовершенствовали технологию получения рекомбинантного белка Е2 
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вируса КЧС, создали конструкцию для коэкспрессии генов поверхностно-
го гликопротеина Е2 двух генотипов вируса КЧС, циркулирующих на тер-
ритории России, и определили состав и дозировку препарата, который 
безопасен и защищает экспериментальных животных от инфекции высо-
копатогенным штаммом-пробойником Ши-Мынь вируса КЧС. 

Цель работы заключалась в определении оптимального состава, 
дозы рекомбинантного белка Е2 и схемы применения лабораторных об-
разцов рекомбинантной субъединичной вакцины против классической 
чумы свиней. 

Методика. Лабораторные образцы рекомбинантной субъединичной 
вакцины готовили из белка Е2 штаммов 8Z, Ши-Мынь (генотип 1.1) и 
Альфорт-Тюбинген (генотип 2.3), полученных в бакуловирусной системе 
экспрессии генов в нашей лаборатории ранее. Последовательность, коди-
рующую эктодомен поверхностного гликопротеина Е2 вируса КЧС, ам-
плифицировали с полевого материала (селезенка), поступившего в лабора-
торию в 1997 году. После определения первичной нуклеотидной последо-
вательности амплифицированного фрагмента полевой изолят вируса КЧС 
(рабочее название 8Z) был отнесен к генотипу 1.1, как и штамм-пробой-
ник Ши-Мынь (8Z отличается от последнего 8 аминокислотными замена-
ми). Далее модифицировали коммерческий вектор pFastBacHTc («Life Tech-
nologies», США). По сайтам рестрикции CpoI и NcoI вырезали фрагмент 
между промотором и полилинкером плазмиды с закодированной гистиди-
новой меткой и сайтом узнавания TEV-протеазы и встраивали последова-
тельность, кодирующую сигнальный пептид секреции токсина пчелиного 
яда мелиттина, которую собрали из трех синтетических олигонуклеотидов. 
С помощью праймеров, содержащих сайты рестрикции NheI и EcoRI, ам-
плифицировали часть последовательности гена Е2 изолята 8Z (был исклю-
чен фрагмент, кодирующий 31-ю аминокислоту на С-конце белка, обра-
зующего трансмембранный домен). В результате экспресиии полученной 
конструкции наблюдали наработку секретируемого в культуральную среду 
эктодомена поверхностного гликопротеина Е2 изолята 8Z. Конструкция, 
несущая одновременно два гена, кодирующих поверхностные гликопроте-
ины Е2 вирусов КЧС Ши-Мынь (генотип 1.1) и Альфорт-Тюбинген (гено-
тип 2.3), получена синтетически («Евроген», Россия), оба гена предварены 
последовательностью сигнального пептида секреции мелиттина и тоже ли-
шены участка, кодирующего трансмембранный домен. Трансфекцию клеток 
насекомых рекомбинантным бакуловирусным геномом, заражение клеток 
и накопление рекомбинантного белка в культуре клеток Sf-9 проводили 
согласно методике, описанной нами ранее (22). Кроме того, использовали 
коммерческий препарат рекомбинантного E2 («Prionics AG», Швейцария). 
В качестве адъювантов применяли синтетический полиакрилат (ООО «Вет-
биохим», Россия), а также неполный адъювант Фрейнда («Sigma Aldrich», 
США). Полученные вакцины хранили при 4 С.  

Эффективность различных вариантов рекомбинантной субъеди-
ничной вакцины против КЧС изучали на научно-исследовательской базе 
ФНЦ ВИЭВ РАН «Лисий остров» (г. Вышний Волочок). Для испытания 
использовали 84 поросенка 50-суточного возраста (получены из хозяйства, 
благополучного по КЧС, в котором проводится профилактическая имму-
низация живой вакциной против КЧС). По результатам иммунофермент-
ного анализа (ИФА), перед иммунизацией большинство поросят не со-
держали антител к вирусу КЧС. Животных распределяли по группам в за-
висимости от состава вакцины, содержания антигена и схемы вакцинации. 

Препараты (2 мл) вводили внутримышечно 1- или 2-кратно. При 
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схеме с 2-кратным введением первую вакцинацию поросят проводили в 
50-суточном возрасте, повторную — через 21 сут. При 1-кратном введе-
нии животных вакцинировали за 21 сут до контрольного заражения. Че-
рез 14 сут после второй вакцинации (либо через 21 сут после единствен-
ной вакцинации) животным во всех группах, за исключением X группы, 
интраназально и внутримышечно вводили по 2 мл штамма-пробойника 
Ши-Мынь (1,25½105 ЛД50/мл) (ФГБУ «ВНИИЗЖ», г. Владимир, Россия). 
Животных из X группы (отрицательный контроль) перед заражением пере-
водили в другое здание, чтобы исключить возможность случайного зараже-
ния вирусом КЧС. После контрольного заражения у поросят через каждые 
2 сут в течение 2 нед измеряли температуру тела, отбирали назальные маз-
ки, образцы крови и проводили взвешивание. На 14-е сут после заражения 
была проведена эвтаназия всех поросят, отбирали образцы селезенки, мин-
далин и мезентериальных лимфоузлов каждого животного.  

Авторы подтверждают, что для опытов было получено разрешение 
Комитета по этике и гуманному обращению с животными ФГБНУ ФНЦ 
ВИЭВ РАН и выполнены все требования по работе с животными.  

Сыворотки крови исследовали методом ИФА в коммерческих тест-
системах на наличие антител к белку Е2 вируса КЧС (КЧС-СЕРОТЕСТ, 
«Ветбиохим», Россия) и белку Еrns (Priochek CSFV Еrns, «Thermo Fisher Scien-
tific», США) в соответствии с прилагаемыми инструкциями. Для учета ре-
зультатов реакции использовали планшетный фотометр iMark с фильтром 
450 нм («Bio-Rad», США). Результаты выражали как коэффициент связыва-
ния (Ксв.), который рассчитывали согласно инструкции производителя тест-
системы. Данные интерпретировали (положительная или отрицательная сы-
воротка) согласно критериям производителя тест-системы. РНК вируса 
КЧС в назальных смывах и сыворотках выявляли методом полимеразной 
цепной реакции (ПЦР), используя коммерческую тест-систему для обна-
ружения вируса классической чумы свиней методом ПЦР («Ветбиохим», 
Россия); результат учитывали как «+» или «».  

Полученные данные обрабатывали методом дисперсионного анали-
за (ANOVA). Рассчитывали средние (M) и стандартные ошибки средних 
(±SEM). В разделе «Результаты» различия между показателями для групп I 
(рекомендованный нами к дальнейшим испытаниям вакцинный препарат) 
и IX (контроль заражения) статистически значимы при р  0,05.  

Результаты. Распределение животных по группам, состав вакцины, 
содержание антигена и схемы вакцинации описаны в таблице 1. 

1. Схема опыта и распределение поросят по группам при сравнении эффектив-
ности разных схем применения и вариантов субъединичных вакцин против 
классической чумы свиней (научно-исследовательская база ФНЦ ВИЭВ 
РАН «Лисий остров», г. Вышний Волочок) 

Группа Характеристика образца вакцины 

Число поросят в группе  

всего 
серопозитивных по анти-
телам к Е2 на дату 1-й или 
1-кратной иммунизации 

2-к р а т н а я  в а к ц и н а ц и я   
I  Белок Е2 8Z, 60 мкг, синтетический полиакрилат 15 6 
II  Белок Е2 8Z 30 мкг, синтетический полиакрилат 10 4 
III  Белок Е2 8Z, 10 мкг, синтетический полиакрилат 5 2 
IV  Белок Е2 Ши-Мынь + Альфорт-Тюбинген, 30 мкг,  

неполный адъювант Фрейнда 5 2 
V  Белок Е2 8Z, 30 мкг, неполный адъювант Фрейнда 15 5 
VI  Коммерческий препарат Е2, 60 мкг, синтетический  

полиакрилат 5 0 
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Продолжение таблицы 1 

1-к р а т н а я  в а к ц и н а ц и я  
VII  Белок Е2 8Z, 60 мкг, синтетический полиакрилат 4 2 
VIII  Белок Е2 8Z, 30 мкг, неполный адъювант Фрейнда 5 2 

К о н т р о л ь н ы е  г р у п п ы  
IX  Контроль заражения (невакцинированные особи,  

зараженные в возрасте 84 сут) 11 4 
X  Отрицательный контроль (невакцинированные  

и незараженные особи) 8 5 
П р и м е ч а н и е. При 2-кратной вакцинации поросят 1-ю выполняли в возрасте 50 сут, 2-ю — через 21 сут 
после 1-й; контрольное заражение осуществляли через 14 сут после повторной вакцинации. При 1-крат-
ной вакцинации ее проводили в возрасте 64 сут, контрольное заражение — через 21 сут после вакцинации.  
 

2. Обобщенные результаты эксперимента по оценке эффективности разных схем 
применения и вариантов субъединичных вакцин против классической чумы 
свиней (научно-исследовательская база ФНЦ ВИЭВ РАН «Лисий остров», 
г. Вышний Волочок) 

Группа Характеристика образцов вакцины 
Число поросят 

зараженных 
с лихорадкой 
выше 41 С 

заболевших павших 

I (n = 15) Белок Е2, 60 мкг, синтетический полиакрилат 15 6 0 0 
II (n = 10) Белок Е2, 30 мкг, синтетический полиакрилат 10 3 1 0 
III (n = 5) Белок Е2, 10 мкг, синтетический полиакрилат 5 5 5 1 
IV (n = 5) Белок Е2 Ши-Мынь + Альфорт-Тюбинген,  

30 мкг, неполный адъювант Фрейнда 5 0 0 0 
V (n = 15) Белок Е2, 30 мкг, неполный адъювант Фрейнда 15 4 2 2 
VI (n = 5) Коммерческий препарат Е2, 60 мкг,  

синтетический полиакрилат 5 3 0 0 
VII (n = 4) Белок Е2, 60 мкг, синтетический полиакрилат,  

1-кратная вакцинация 4 4 4 3 
VIII (n = 5) Белок Е2, 30 мкг, неполный адъювант Фрейнда,  

1-кратная вакцинация 5 5 1 0 
IX (n = 11) Контроль заражения (невакцинированные  

и зараженные особи) 11 11 11 5 
X (n = 8) Отрицательный контроль (невакцинированные  

и незараженные особи) 0 0 0 0 
  

 

Рис. 1. Ректальная температура (А) 
и прирост живой массы (Б) у поро-
сят в эксперименте по оценке эф-
фективности разных схем примене-
ния и вариантов субъединичных вак-
цин против классической чумы сви-
ней (научно-исследовательская база 
ФНЦ ВИЭВ РАН «Лисий ост-
ров», г. Вышний Волочок). Описа-
ние  групп см. в таблице 1, звез-
дочками обозначены точки, для 
которых различия между I и IX 
группами статистически значимы 
при р < 0,05. 

 
Результаты экспе-

римента показали (табл. 2), 
что введение всех образцов 
вакцины против КЧС не 
сопровождалось общим уг-
нетением состояния и по-
вышением температуры тела 
у поросят. Контрольное за-
ражение невакцинирован-
ных животных (IX группа)  

приводило к развитию типичной клинической картины: на 14-е сут по-
сле заражения 5 из 11 поросят в этой группе пали (смертность 45,5 %), у 
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остальных наблюдалась значительная потеря живой массы. В III и VII 
группах смертность составила соответственно 20,0 и 70,0 %. До 8-х сут 
после заражения у животных из VIII группы регистировали лихорадку, 
после чего температура возвращалась к норме. В I, II, IV, V и VI группах 
происходило умеренное и непродолжительное повышение температуры, и 
лишь у некоторых животных зафиксировали температуру 41 С (рис. 1, А, 
см. табл. 2).  

Максимальную потерю живой массы наблюдали у поросят из III и 
VII групп: регистрируемые значения были идентичны таковым в IX группе 
(контроль заражения) — равномерное снижение показателей отмечали с 1-х 
по 14-е сут после заражения (см. рис 1, Б). В I, II, IV, V, VI и VIII группах 
у животных либо не было потери массы, либо она проявлялась в достовер-
но меньшей степени (р  0,05). Более того, с 4-8-х сут после заражения в I, 
IV, V и VI группах происходило полное восстановление динамики набора 
живой массы, характерной для контрольных (неинфицированных) поросят.  

3. Содержание антител (значения коэффициента связывания Ксв. согласно ин-
струкциям производителей тест-систем) к вирусным белкам Еrns и Е2 в сыво-
ротках крови поросят в эксперименте по оценке эффективности разных схем 
применения и вариантов субъединичных вакцин против классической чумы 
свиней (научно-исследовательская база ФНЦ ВИЭВ РАН «Лисий остров», 
г. Вышний Волочок) 

Группа 
Характеристика  
образцов вакцины 

Вакцинация Заражение 14-е сут после заражения 
1-я/един-
ственная 

2-я Е2 Еrns Е2 
Еrns 

Ксв. «+», % 
I  Белок Е2, 60 мкг, синтети-

ческий полиакрилат 60,72 (+) 67,10 (+) 104,89 (+) 18,59 () 107,35 (+) 47,42 (+) 73,3 
II  Белок Е2, 30 мкг, синтети-

ческий полиакрилат 53,17 (+) 57,05 (+) 105,29 (+) 17,94 () 108,37 (+) 45,95 (+) 70,0 
III  Белок Е2, 10 мкг, синтети-

ческий полиакрилат 70,00 (+) 57,90 (+) 81,44 (+) 23,14 () 108,40 (+) 52,98 (+) 80,0 
IV  Белок Е2 Ши-Мынь + Аль-

форт-Тюбинге, 30 мкг, не-
полный адъювант Фрейнда 69,66 (+) 67,50 (+) 71,96 (+) 27,88 () 105,28 (+) 50,84 (+) 60,0 

V  Белок Е2, 30 мкг, непол-
ный адъювант Фрейнда 62,95 (+) 71,11 (+) 86,51 (+) 22,48 () 103,65 (+) 31,88 () 53,8 

VI Коммерческий препарат 
Е2, 60 мкг, синтетический 
полиакрилат 43,94 () 40,36 () 101,78 (+) 0,12 () 112,26 (+) 35,10 () 60,0 

VII Белок Е2, 60 мкг, синтети-
ческий полиакрилат,  
1-кратная вакцинация 62,83 (+) н/д 47,93 () 24,78 () 107,40 (+) 55,70 (+) 100 

VIII  Белок Е2, 30 мкг, непол-
ный адъювант Фрейнда,  
1-кратная вакцинация 60,26 (+) н/д 81,64 (+) 25,10 () 108,84 (+) 44,50 (+) 60,0 

IX Контроль заражения (не-
вакцинированные и зара-
женные особи) 51,00 (+) 41,15 () 39,89 () 14,25 () 51,07 (+) 30,30 () 33,3 

X Отрицательный контроль 
(невакцинированные  
и незараженные особи) 63,64 (+) 50,17 (+) 47,58 () 5,51 () 41,38 () 9,70 () 0 

П р и м е ч а н и е. н/д — нет данных, «+»/«» — наличие/отсутствие соответствующих антител при имму-
ноферментном анализе.  

 

Средние значения относительного содержания антител (коэффици-
ент связывания, Ксв., %) к белкам Е2 и Еrns в сыворотках крови поросят 
представлены в таблице 3. Через 2 нед после второй иммунизации у всех 
вакцинированных животных обнаружена сероконверсия к белку Е2, в то 
время как у невакцинированных животных к этому времени статус был се-
ронегативным. После контрольного заражения у вакцинированных живот-
ных содержания антител к Е2 продолжало расти. На момент заражения у 
всех поросят антитела к белку Еrns не детектировали, однако на 14-е сут 
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после заражения их обнаружили у большинства зараженных животных. 
Минимальная доля положительно реагирующих на Еrns животных наблюда-
ли в IV, V, VI, VIII группах, а также в группе контроля заражения. Необхо-
димо помнить о том, что вакцинировать следует серонегативных животных 
(в нашем случае большинство животных достигло этого статуса к 50-суточ-
ному возрасту), поскольку высокий уровень материнских антител может 
негативно влиять на развитие иммунного ответа при вакцинации (23, 24).  

 

Рис. 2. Выявление РНК вируса 
классической чумы свиней (КЧС) в 
назальных смывах (А) и виремия 
(В) у поросят в эксперименте по 
оценке эффективности разных схем 
применения и вариантов субъеди-
ничных вакцин против классической 
чумы свиней (научно-исследова-
тельская база ФНЦ ВИЭВ РАН 
«Лисий остров», г. Вышний Воло-
чок). ПЦР-анализ; описание групп 
см. в таблице 1; различия паттер-
нов при выявлении вируса в 
назальных смывах и в крови жи-
вотных I и IX групп статистиче-
ски значимы при р < 0,05. 

 
Данные по виремии 

и выявлению вируса КЧС в 
назальных мазках после ко-
нтрольного заражения по-
росят представлены на ри-
сунке 2. Вакцинные препа-
раты не обеспечивали сте-
рильного иммунитета: ви- 

ремия и присутствие вируса КЧС в назальных смывах детектировались во 
всех экспериментальных группах с наибольшими значениями во II, III и 
VII, с наименьшими — в I, IV и V (см. рис. 2, А). Примечательно, что 
данные по выделению вируса положительно коррелируют с клиническими 
проявлениями КЧС. В сыворотке крови у особей в III, VII и IX группах 
вирус КЧС выявляли на 6-е и 8-е сут, далее виремию регистрировали не 
менее чем у 80 % животных этих групп. В то же время в I, II, IV, V и VI 
группах пик виремии приходился на 6-е сут, и уже с 8-х сут менее полови-
ны животных содержали вирус в крови, после чего доля положительно реа-
гирующих животных продолжала снижаться (см. рис. 2, Б). Известно, что 
отсутствие стерильного иммунитета характерно как для живых, так и для 
субъединичных вакцин против КЧС, однако значительное снижение ви-
русной нагрузки позволяет сделать заключение о высокой эффективности 
вакцины (25).  

Анализ полученных данных показывает, что вакцинные препараты, 
использованные в I, IV и VI группах, обеспечивали достаточную степень 
защиты после контрольного заражения. Однако эмульгированный препа-
рат при дозе антигена 30 мкг при хороших результатах в среднем не 
предотвратил развития заболевания со смертельным исходом у двух поро-
сят. Кроме того, даже 1-кратное применение такого препарата сопровож-
далось развитием реактогенности (рис. 3, А, Б), что исключает возмож-
ность использования таких препаратов в условиях производства. Сравне-
ние эффективности схем с 1- и 2-кратной вакцинации свидетельствует о 
преимуществе последней, что согласуется с полученными ранее данными 
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других исследователей (1, 26). 
  

 

Рис. 3. Реактогенность в ответ на введение вакцинного препарата против классической чумы 
свиней (КЧС) на основе масляного адъюванта и патологические изменения у поросят при инфек-
ции вирусом КЧС в эксперименте по оценке эффективности разных схем применения и вариантов 
субъединичных вакцин (научно-исследовательская база ФНЦ ВИЭВ РАН «Лисий остров», 
г. Вышний Волочок; описание групп см. в таблице 1). 

A: Мышечная ткань без изменений, животное из VIII группы.  
Б: Мышечная ткань, место введения вакцины, животное из VIII группы. Видны диф-

фузно располагающиеся милиарные узелки белого цвета.  
В: Мышечная ткань, место введения вакцины, животное из V группы. Видны диф-

фузно располагающиеся милиарные узелки белого цвета.  
Г: Миндалина животного из I группы. Без изменений.  
Д: Миндалина животного из IX группы. Эррозивно-язвенное поражение слизистой 

оболочки с зоной некроза (черного цвета) и ярко выраженной воспалительной реакцией 
вокруг патологического участка.  

Е: Селезенка животного из I группы. Упругая консистенция. Края острые.  
Ж: Селезенка животного из IX группы. С париетальной и висцеральной поверхно-

сти зоны некроза серо-белого цвета, локальные участки кровоизлияний, расположенные в 
основном по краю органа.  

З: Мезентериальный лимфатический узел животного из I группы. Без изменений.  
И: Мезентериальный лимфатический узел животного из IX группы. Капсула резко 

напряжена, на разрезе паренхима с обширными кровоизлияниями. 
 

Некоторые авторы сообщают об эффективности однократного 
применения рекомбинантной субъединичной вакцины на основе Е2 (27, 
28), что может быть связано с удачным выбором адъюванта, введением в 
состав дополнительных иммуностимулирующих молекул, с использовани-
ем полностью наивных к вирусу КЧС поросят.    

Отдельно стоит упомянуть о необходимости включения в состав 
вакцины белков Е2 обоих генотипов (IV группа). Лишь один из четырех 
антигенных эпитопов Е2 консервативен у основных генотипов вКЧС (1, 
29, 30), что может приводить к сниженной эффективности рекомбинатной 
вакцины при заражении гетерологичными штаммами вКЧС (31). С учетом 
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того, что на территории России показана циркуляция генотипов вКЧС 1 
(исторические) и 2 (32, 33), необходимость включения в состав вакцины 
рекомбинантных белков Е2 обоих генотипов вКЧС не вызывает сомнений. 
Проведенные нами исследования показали, что такая вакцина по эффек-
тивности не уступает препарату на основе Е2 генотипа 1 вКЧС. Однако 
использованный при изготовлении этого препарата масляный адъювант 
вызывал реактогенность, поэтому в дальнейшем необходимо провести 
сравнение эффективности препаратов на основе синтетического полиак-
рилата, в том числе при заражении животных штаммами-пробойниками 
вКЧС разных генотипов. 

Таким образом, в результате проведенных исследований установлен 
препарат на основе рекомбинантной вакцины против классической чумы 
свиней (КЧС), сочетающий безвредность и высокую эффективность. Дву-
кратная иммунизация вакциной, содержащей Е2 (60 мкг/доза) штамма 8Z 
генотипа 1 вКЧС, с использованием синтетического полиакрилата в каче-
стве адъюванта обеспечивала выраженный гуморальный иммунный ответ с 
высокой степенью защиты от клинических проявлений КЧС и не сопро-
вождалась проявлением реактогенности. Использование рекомбинантной 
вакцины против КЧС позволило дифференцировать вакцинированных и 
инфицированных животных. 
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A b s t r a c t  
 

Classical swine fever (CSF), the highly contagious viral disease, remains the major threat to 
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pork industry in top ten pork producing countries save the United States. Disease outbreaks and 
following restrictions in international trade are causing major economic losses worldwide. Wild boars 
are the natural reservoir of the virus. They represent high danger to pork industry in regions with 
high density of wild boar population. Live attenuated vaccine has been used in Russia for decades for 
the total swine population vaccination. Today Russia belongs to world leaders in the pork produc-
tion, but it still has to be recognized as CSF virus (CSFV) free country (or region) to be incorpo-
rated in a global market. The first step in this direction would be the implementation of non-
replicating marker vaccines, allowing the differentiation between infected and vaccinated animals 
(DIVA). Here we first report results of recombinant E2 protein-based vaccine formulations trial in 
Russian Federation, where optimal administration protocol, adjuvant, dosage of specific component 
were selected. From the formulations tested, safe and effective vaccine formulation was selected, that 
needs to be tested for antigen stability and immunity duration in vaccinated animals, and then un-
dergo clinical trial on farm. The aim of our study is the development of the vaccine based on CSFV 
recombinant surface glycoprotein E2 according to requirements for the country/region free of CSFV. 
We performed the series of animal trials on Sus scrofa landrace-duroc breed (total number of pigs 84, 
divided into 9 experimental and 2 control groups) to assess the vaccination schedule, antigen dosage, 
and choice of adjuvant. Highly pathogenic CSFV Shi-Men strain was used for challenge in 5½105 

LD50 dose (ARRIAH collection). Double shot introduction of 10 g or 30 g of antigen as well as 
single shot with 30 or 60 g of E2 had not provided sufficient level of protection. Oil adjuvant was 
reactogenic at the inoculation spot even when used once, while polymeric adjuvant has not produced 
local or systemic reactions after the administration single time or twice. Double administration with 
the vaccine containing 60 µg of the antigen and polymeric adjuvant has completely protected pigs 
from the death after the challenge, while in non-vaccinated/challenged control group 5 out of 11 
animals died within 14 days post-challenge. Vaccinated animals had less pronounced fever that lasted 
shorter (rise of the rectal temperature was delayed for 2 days, release of fever 2 days before the con-
trol challenge group), frequency and longevity of viremia and virus shedding in nasal swabs were 
significantly (p  0.05) reduced as compared to inoculated control piglets. Animals in this vaccinated 
group gained weight every day after the challenge, being slightly behind non-vaccinated/non-challenged 
controls. The high levels of antibodies against E2 protein were detected in sera of vaccinated animals 
before the challenge and they all were negative for antibodies to Erns protein. After the challenge anti-
bodies to Erns proteins started to raise in sera of all animals save non-vaccinated/non-challenged con-
trols, thus we developed the product that may be implemented as a marker vaccine against CSFV. 
 

Keywords: Classical swine fever, subunit vaccine, CSF E2, adjuvant, vaccine development. 
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