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布氏菌病活疫苗的生产现状与质量分析
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!摘!要"!为了解布氏菌病活疫苗质量状况!对其活疫苗连续三年的生产现状和监督检验结果进

行了统计分析!同时对疫苗生产和检验过程中存在的问题提出了改进建议%
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-%"#5$/#$ U8 D\P7\]DF8?MF\̀]T7?M:KF]F7GDŴ\MC7KKDGFGKF_7_:CCF87G! ]T7E\DPMC]FD8 G]:]MG:8P GED]-CT7C;7P

\7GMK]GDW]T7J:8MW:C]M\7P _:CCF87GF8 \7C78]]T\77CD8G7CM]F_7 7̀:\Ga7\7GMJJ:\Fb7P :8P :8:K̀b7P! :8P

GMOO7G]FD8GWD\FJE\D_7J78]a7\7:KGDPFGCMGG7P0

A*@ B05,"$ ^\MC7KKDGFGKF_7_:CCF87% E\DPMC]FD8 G]:]MG% ?M:KF]̀:8:K̀GFG

!!布氏菌病"简称布病#是由布氏菌"-,$<+//&#

引起的一种人畜共患传染病& 近年来!我国布病

疫情形势严峻!对人体健康和畜牧业的发展造成

了严重的危害*$ -%+

& 目前!我国主要采取以预防

为主的防疫措施!所以!布病疫苗产品质量优劣直

接关系到全国布病疫情的有效控制& 农业部高度

重视布病类疫苗产品质量!每年安排并组织抽检

计划!中国兽医药品监察所负责对该类产品实施

监督检验& 本文对布氏菌病活疫苗连续三年的生

产现状和监督检验结果进行了统计分析!以了解

目前我国广泛使用的布氏菌病活疫苗的质量

状况&

CD布氏菌病活疫苗生产现状

目前!国内批准生产的布氏菌病活疫苗品种主

要包括 4" 株)@) 株和2$1 株& 截至 "#$" 年 ' 月!

取得批准文号的企业共有 $& 家!其中取得 4" 株疫

苗批准文号的企业有 $% 家!目前生产的企业有 &

家%取得@) 株疫苗批准文号的企业有 & 家!目前生

产的企业有 " 家%取得2$1 株疫苗批准文号的企业

有 5 家!目前生产的企业有 " 家&

近三年!布病活疫苗总产量逐年增加!累计达

到 50' 亿头份& 其中 4" 株疫苗的产量占总产量的

1&h!其产量增长也最快!"#$$ 年比 "##1 年产量增

加 "%#h& 结果见表 $&

表 CDEWW^ FEWCC 年布氏菌病活疫苗产量统计

年份
4" 株

批次 产量*万头份

@) 株

批次 产量*万头份

2$1 株

批次 产量*万头份

合计

批次 产量*万头份

"##1 年 3% $#5')0'1 $% $&%'03) " 3& 13 $"$1'05&

"#$# 年 $%5 $'$$%033 ) )1#01) % ")505) $&& $'15$0&3

"#$$ 年 $'$ %)"'10"5 3 $&'$01" % $$&0'$ $3" %535)031
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ED布氏菌病活疫苗质量状况

布氏菌病活疫苗质量标准依据.中国兽药典/三

部!其检验项目包括$性状)纯粹检验)变异检验)活菌

计数)安全检验)剩余水分测定和真空度测定& 活菌计

数的结果是评价疫苗有效性的指标之一!所以布氏菌

病活疫苗的以会检形式开展的监督检验通常选取该项

检验作为主要的检验项& 从 "#$# 年到 "#$" 年!监督

会检的 4"株疫苗活菌计数结果表明该项检验的合格

率逐年上升!"#$"年已经达到了 $##h"表 "#&

表 EDEWCW FEWCE 年布氏菌病活疫苗#?E 株$活菌计数结果

年份 企业数 批数 合格批数 合格率*h

"#$# % 1 ) ))05

"#$$ & $" $$ 1$05

"#$" % 1 1 $##

!!为了能更全面的评价布氏菌病活疫苗质量!

"#$" 年的监督检验除了进行全项监督检验以外!还

对疫苗菌株的纯净性)遗传稳定性和种属特异性进

行了检定& 各项检验结果表明!抽检的 1 批 4" 株

疫苗和 % 批2$1 株疫苗的各项检验结果都符合规

定!两种疫苗菌株的纯净性)遗传稳定性和种属特

异性也都符合菌种的特性& 但是!抽检的 $ 批 @)

株疫苗的活菌计数结果不符合规定!而且该菌株的

毒力检定结果也显示!该批次 @) 株毒力高达每克

脾脏含菌量 '# 万个!明显高于对生产用菌株每

克脾脏含菌量应不超过 "# 万个的标准规定*&+

"图 $#&

图CDEWCE年布氏菌病活疫苗各批次生产用菌株毒力测定结果

GD布氏菌病活疫苗生产检验存在的问题及建议

%0$!生产工艺需进一步改进!疫苗的关键是质量

可控!我国兽药行业全面实行 6@.管理以来!各生

产企业产品质量不断提高!抽检合格率逐年提

高*) -5+

& 但是!对于布病活疫苗仍然存在生产工艺

落后影响疫苗质量的问题& 一方面是培养基的成本

较高且质量不稳定& 布病疫苗传统生产工艺中使用

的肝汤培养基在很大程度上取决于动物来源的品质

和消化处理的方式!而市售的干粉培养基不同企业

和不同批次之间差异较大!成为布病疫苗生产过程

中影响质量的最主要问题之一& 另一方面是冻干保

护剂保护效果不理想!疫苗的热稳定性存在问题&

实践表明!现有工艺条件下!活菌数降低和有效期时

间的延长呈正相关性& 建议企业积极研发提高冻干

保护剂的保护效果%同时!疫苗装量应给予合理附加

量)优化储藏温度并保证疫苗运输过程中冷链存储!

最终确保活疫苗使用前的免疫效果不受影响&

%0"!生产企业检验能力需进一步提高!活菌计数

检验项是控制疫苗质量的关键项& 但是!会检中发

现各企业检验人员流动性大!新上岗检验能力不

足!同一批次不同人员计数结果符合性差异很大&

由于活菌计数时样品的稀释液的选择)稀释方法)操

作熟练程度)滴板技巧等技术细节对计数的结果都

会产生较大的影响& 因此各企业有必要对活菌计数

方法进一步细化!并加强对检验人员的技术培训!避

免由于检验技术不过关导致的疫苗质量不稳定&

%0%!开展布氏菌病活疫苗"@) 株#的再评价工作

本次监督检验结果显示布氏菌病活疫苗"@) 株#的

菌株毒力超过了标准规定的 % 倍& 有研究结果显

示$@) 株免疫后第 $5 周仍能在小鼠脾脏内分离细

菌!而 4" 株免疫后第 5 周在小鼠体内就已经分离

不到活菌!@) 株的毒力超过其他 " 个疫苗株*'+

&

由于 "#$$ 年 @) 株疫苗仅生产 3 批!同时!监督检

验受到抽检批次的限制!虽然抽检的 $ 批疫苗不能

充分说明疫苗毒株的稳定性有问题!但也给监管单

位下一步的工作提供了一个方向!对@)株的安全性

和质量可控性进行深入研究!掌握更多的关于@) 株

毒力的有关实验数据& 开展对布氏菌病活疫苗"@)

株#的再评价工作将对布氏菌病活疫苗的安全使用

和布病的防控工作提供有利的技术支持&
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