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［摘　 要］ 　 本文对非洲马瘟的病毒特性、临床症状和检测方法进行概述，重点对非洲马瘟的传统疫

苗和新型疫苗的研究进展进行了详细综述，以期为非洲马瘟疫苗的相关研究提供参考。
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　 　 非洲马瘟（Ａｆｒｉｃａｎ ｈｏｒｓｅ ｓｉｃｋｎｅｓｓ）是由非洲马

瘟病毒（Ａｆｒｉｃａｎ ｈｏｒｓｅ ｓｉｃｋｎｅｓｓ ｖｉｒｕｓ，ＡＨＳＶ）引起的

马属动物等单蹄动物的一种急性或亚急性非接触

性虫媒传染病，呈地方性和季节性流行，主要以发

热、皮下水肿及脏器出血为特征［１］。 该病主要流行

于撒哈拉沙漠以南非洲、北非、中东及阿拉伯半岛

的也门等地区，对马属动物危害较大，致死率高达

９５％以上，是世界动物卫生组织（ＯＩＥ）规定的必须

通报的疫病［２ － ３］。
根据 ＯＩＥ 网站相关信息，近几个月在泰国东北部

的呵叻府暴发非洲马瘟疫情，以巴冲区域为疫情中

心。 疫情时间起始于 ２０２０ 年 ２ 月 ２４ 日，通报时已经

至少影响到 ３４１ 匹易感马匹，其中 ６２ 匹发病，４２ 匹

死亡。 ＯＩＥ 接到报告后当即取消了泰国非洲马瘟的

无疫区状态［４］。 ２０２０ 年 ３ 月底以来，该国又报告多

起非洲马瘟疫情，而且离我国边境直线距离不足 ８００
公里，疫情给我国的非洲马瘟防控带来极大风险。
我国农业农村部于 ２０２０ 年 ４ 月 ２２ 日发布《农业农村

部办公厅关于做好非洲马瘟防范工作的通知》要求

各相关单位加强非洲马瘟的疫情监测、疫苗制造和

质量控制等相关技术储备［５］。 为此，本文综述了非

洲马瘟疫苗的研究进展，以期为相关研究提供参考。

·９７·



中国兽药杂志 ２０２０ 年 ６ 月第 ５４ 卷第 ６ 期　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ

１　 非洲马瘟病毒

非洲马瘟病毒属于呼肠孤病毒科（Ｒｅｏｖｉｒｉｄａｅ）
环状病毒属（Ｏｒｂｉｖｉｒｕｓ）成员，与蓝舌病病毒（Ｂｌｕｅ
ｔｏｎｇｕｅ ｖｉｒｕｓ，ＢＴＶ）和马器质性脑炎病毒（Ｅｑｕｉｎｅ ｅｎ⁃
ｃｅｐｈａｌｏｓｉｓ ｖｉｒｕｓ，ＥＥＶ）等其他环状病毒形态结构相

似［１］。 ＡＨＳＶ 的基因组由 １０ 个双链 ＲＡＮ 片段组

成，编码 ７ 种结构蛋白（ＶＰ１ ～ ＶＰ７）和 ４ 种非结构

蛋白（ＮＳ１、ＮＳ２、ＮＳ３ 和 ＮＳ３ａ）。 病毒的基因组包

裹在由 ＶＰ３ 和 ＶＰ７ 两个主要蛋白与 ＶＰｌ、ＶＰ４ 和

ＶＰ６ 三个体积较小蛋白组成的核心颗粒内，１２０ 个

ＶＰ３ 蛋白组成的“子核”及病毒的 ＶＰｌ、ＶＰ４ 和 ＶＰ６
蛋白共同构成病毒的核心。 病毒外部是由 ７８０ 个

ＶＰ７ 蛋白构成，其功能是维持子核层结构的稳定

性，子核和 ＶＰ７ 蛋白共同形成病毒的内衣壳，其中

ＶＰ３、ＶＰ７ 蛋白被认为是形成内衣壳的主要蛋白。
病毒的外衣壳是由 ＶＰ２ 和 ＶＰ５ 蛋白的三聚体组

成，ＶＰ２ 是主要的变异性抗原蛋白，与病毒核心共

同构成完整的病毒粒子［６］。 外衣壳蛋白是病毒的

首要分型抗原，决定病毒中和抗体特异性，ＶＰ２ 被

认为是最主要的 ＡＨＳＶ 血清型特异性抗原，但在缺

乏 ＶＰ２ 蛋白时 ＶＰ５ 蛋白也可以产生一定程度的中

和抗体［７］。 非洲马瘟病毒共有 ９ 个血清型［８，９］，感
染后痊愈的马属动物会对相应的血清型产生很好

的免疫力，对其他血清型也可产生部分免疫保护效

果，但保护效果一般较差。
２　 症状及诊断

非洲马瘟为高度传染性疾病，但非接触性传染

病，该病毒不能在马匹中直接传播，必须经过中间

媒介库蠓等昆虫叮咬进行传播，但在某些蜱类体内

也可分离到病原［１０］。 ＡＨＳＶ 在不同宿主内所引起

的病毒血症持续时间不同，一般持续 ４ ～ ８ 日。 犬

可以通过食用污染病毒的马类制品而发生 ＡＨＳ，但
犬在 ＡＨＳＶ 传播和储存过程中发挥较少作用［１１］。
非洲马瘟的临床表现根据发病程度和严重性可分

为心型、心肺型、肺型和发热型（马瘟型）四个类型，
主要表现为发热、呼吸困难等，致死率可达到 ９０％
以上［１２］。

非洲马瘟的诊断没有统一国际标准。 当发生

疫病时，可先用 ＥＬＩＳＡ 或 ＰＣＲ 等进行快速鉴定，然

后在实验室分离病毒。 疫情暴发时，应尽早通过病

毒中和试验，或采用 ＲＴ － ＰＣＲ 并结合测序方法，以
确定血清型。
２． １　 病原学诊断　 对疑似患病动物进行临床诊断

需要结合临床症状、病理变化以及流行病学信息综

合分析和诊断，但由于大部分临床症状和病变并不

是 ＡＨＳＶ 所特有的，所以要确诊还需要对病毒进行

分离鉴定。 通常在动物发热期间采集抗凝血样品

或在动物刚死亡时采集脾、肺、淋巴结、唾液腺等样

品进行病毒分离。 ＡＨＳＶ 首选分离方法是在 ２ ～４ 日

龄乳鼠脑内接种病毒［１３］。 ＡＨＳＶ 也可以在昆虫细

胞，如蚊子细胞、库蠓细胞中繁殖，但他们不会在这

些细胞上引起细胞病变（ＣＰＥ），这些细胞系通常仅

用于病毒的扩增，为病毒在哺乳动物细胞分离进行

预培养。 常见的哺乳动物细胞系如仓鼠肾细胞

（ＢＨＫ）、非洲绿猴细胞（Ｖｅｒｏ）等都可以用来分离

ＡＨＳＶ，一般可在 ７ 日内产生细胞病变［１４］。
病原学确诊最佳方法为反转录聚合酶链式反

应（ＲＴ － ＰＣＲ），可以利用分子探针或者以 ＡＨＳＶ 的

ＶＰ３ 和 ＶＰ７ 蛋白基因序列为模板设计引物进行

ＲＴ － ＰＣＲ， 对 组 织 中 含 有 的 病 毒 进 行 鉴 定，
ＲＴ － ＰＣＲ方法可以在几个小时内对 ＡＨＳＶ 含量很

低的无活病毒样品进行分型。 间接夹心 ＥＬＩＳＡ 也

可以快速诊断急性感染死亡动物体内固体组织中

ＡＨＳＶ 抗原。 另外，群特异性试验补体结合试验、
直接和间接免疫荧光实验也可以鉴定分离病毒。
２． ２　 血清学诊断　 血清学诊断主要针对能够产生

群特异性抗体的病毒 ＶＰ７ 蛋白，目前已成功研制多

种血清学检测方法，如补体结合试验、琼脂免疫扩

散实验、免疫荧光实验和 ＥＬＩＳＡ 试验等［１５，１６］。 另

外，有报道已经建立了针对 ４ 型 ＡＨＳＶ － ＮＳ３ 蛋白

的间接 ＥＬＩＳＡ 方法［１７］，该方法可以将自然感染的

动物和接种灭活疫苗的动物相区分。 血清中和试

验（ＳＮＴ）可以鉴别血清型特异性抗体，由于感染初

期抗体水平较低，ＳＮＴ 在初期诊断中不是很常用，
但在 ＡＨＳＶ 的血清学监测中还是重要的检测方法

之一。 在 ＡＨＳ 流行的地区，可能存在多种血清型

混合感染的情况存在，所以需要采集样品多次，每
次样品采集时间至少需要间隔 ２ 周以上才能进行

·０８·
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确诊。
３　 疫苗研究进展

目前，在疫情流行的地区，对于 ＡＨＳ 的防控主

要以疫苗免疫预防和对症辅助性控制为主，主要使

用弱毒苗对马匹进行免疫接种，其中多价弱毒苗的

应用使 ＡＨＳ 的暴发频率和程度大大降低。 灭活疫

苗曾经使用过几年，但是由于一些固有缺陷现已停

用。 近十几年以来，随着生物学的发展和生物技术

的不断进步，ＡＨＳ 核酸疫苗、亚单位疫苗、活载体疫

苗等一系列新型疫苗的研发取得了较大进步，并均

取得了良好的免疫效果。
３． １　 弱毒活疫苗 　 最早在 ２０ 世纪 ３０ 年代，Ａｌｅｘ⁃
ａｎｄｅｒ 就证明 ＡＨＳＶ 的小鼠适应株可在鸡胚中繁

殖，并在不丧失免疫原性的情况下能够在鸡胚中连

续传代，使得病毒的毒力逐渐减弱，该研究同时证

明 ＡＨＳＶ 存在多种毒株，并且不同毒株对免疫马的

保护效果差异较大，保护率在 ２６％ ～ ８１％之间［１８］。
６０ 年代，Ｅｒａｓｍｕｓ 等利用哺乳动物细胞培养的方法

成功繁殖 ＡＨＳＶ，并发现病毒引起细胞的蚀斑大小

可区分 ＡＨＳＶ 的不同毒株，该发现进一步促进了弱

毒活疫苗的研制［１９］。 在过去的几十年里，人们成

功研制出多种不同血清学的多价弱毒疫苗，并均应

用于马匹的接种。 现有的多价活疫苗应用效果研

究认为，血清 １ 型和 ２ 型、３ 型和 ７ 型、５ 型和 ８ 型

以及 ６ 型和 ９ 型之间均存在交叉保护，但是血清 ４
型和其他血清型之间均没有交叉保护。 但 ２００６ 年

在南非的西开普省暴发了 ９ 起 ５ 型 ＡＨＳＶ 引起的

疫情，这使得人们开始质疑多价活疫苗的免疫能否

产生对血清 ５ 型的 ＡＨＳＶ 足够保护。 目前，常见的

多价弱毒活疫苗主要为两种，分别为三价苗（血清

型 １、３ 和 ４）和四价苗（血清型 ２、６、７ 和 ８） ［２０］。
虽然弱毒活疫苗是目前预防 ＡＨＳ 的最佳选

择，但它的使用也引起了人们对其他一些问题的关

注。 如马匹群内以及不同血清型之间的血清型特

异性免疫应答的差异很大，动物可能需要多次免疫

接种才能完全获得所有 ９ 种 ＡＨＳ 血清型保护。 此

外，流行毒株与疫苗毒株之间的基因重组可能

导致新的遗传变异或使弱毒疫苗株的毒力返强。
２００４ ～ ２０１４年，在西开普地区流行的毒株、弱毒活

疫苗毒株同 ＡＨＳＶ 参考毒株的全基因组序列比对

研究结果表明，活疫苗毒株的内部基因发生了重

组，并恢复了强毒的毒力［２１］。 弱毒株病毒的另一

个缺点是不能从血清学上鉴别是疫苗接种诱导的

免疫还是自然感染诱导产生的免疫，易引起对动物

的不必要扑杀。
３． ２　 灭活疫苗　 非洲马瘟灭活疫苗具有良好的免

疫效果，尤其防控 ４ 型的 ＡＨＳ，通常采用灭活疫苗

进行免疫。 ＡＨＳ 灭活疫苗的生产中常使用的灭活

剂为甲醛、β － 丙内酯或溴甲基亚胺等［２２ － ２３］，后两

种灭活剂主要作用于核酸而非蛋白，以确保疫苗的

免疫原性不受损害。 常用的灭活疫苗有组织毒灭

活疫苗和细胞毒灭活疫苗。 组织毒灭活疫苗是制

造方法比较原始的一种疫苗，即取濒死期典型病马

的脾脏，研磨成乳剂，加入灭活剂灭活后，当地直接

用作预防接种。 这种疫苗目前只在个别地区用作

紧急预防注射。 细胞毒灭活疫苗是将 ＡＨＳＶ 细胞

适应株接种哺乳动物细胞系上大量增殖，随后在病

毒培养液内加入灭活剂灭活处理后，再加入氢氧化

铝佐剂，制成单价或多价疫苗。 研究报道， ＡＨＳ
９ 型灭活疫苗免疫接种豚鼠和马都产生了中和抗

体反应，证实了豚鼠可作为疫苗有效性评价的替代

动物，攻毒试验结果表明，免疫马能够抵抗强毒的

攻击［２４］。 灭活疫苗的主要缺点是生产成本高，大
规模分离纯化病毒，需要严格控制生物安全风险；
需要多次反复接种才能够保持较好的免疫性能；在
血清学上无法区分动物是接种疫苗还是受到感染。
商品化的 ＡＨＳ 灭活疫苗曾经在 １９８７ ～ １９９１ 年期间

用于西班牙、葡萄牙和摩洛哥的 ＡＨＳ 疫情的防控，
但目前已不再生产这种疫苗［１］。
３． ３　 核酸疫苗　 核酸疫苗也称 ＤＮＡ（或 ＲＮＡ）疫
苗，是指将含有编码目的蛋白基因序列的质粒载

体，经肌肉注射等方法接种宿主体内，通过宿主细

胞表达抗原蛋白，诱导宿主细胞产生对该抗原蛋白

的免疫应答，以达到预防和治疗疾病的目的。 有关

ＡＨＳ 的核酸疫苗研究报道较少，仅有 Ｒｏｍｉｔｏ 等报

道 ＡＨＳＶ － ＶＰ２ 的 ＤＮＡ 作为核酸疫苗的研究，该核

酸疫苗在接种马匹后仅后观察到一匹马产生了

ＶＰ２ 蛋白特异性的体液和细胞免疫反应，并且这匹

·１８·
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马在随后爆发的 ＡＨＳ 疫情中存活下来，但是报道

的中和抗体滴度较低，也没有进行强毒攻毒试验研

究。 此外，用克隆的 ＡＨＳ ＶＰ２ ｃＤＮＡ 免疫母鸡，可
刺激卵黄 ＩｇＹ 抗体的产生，其血清中和效价比用纯

化的 ＡＨＳ 疫苗接种后低 ８０ 倍。 因此，实际生产中

很难生产出适用的 ＡＨＳ 核酸疫苗［２５］。
３． ４　 亚单位疫苗　 亚单位疫苗，即通过化学分解、
有控制性的蛋白水解、生物合成或基因重组亚单位

蛋白制备的疫苗。 ＡＨＳ 的亚单位疫苗研究目前主

要通过基因重组主要结构蛋白的方法制备。 有研

究报道，通过杆状病毒表达系统产生的重组 ＡＨＳＶ
ＶＰ２ 已单独或联合 ＶＰ５ 或 ＶＰ７ 作为亚单位疫苗使

用，并被证明可诱导产生保护性免疫。 但是重组获

得的可溶性抗原的免疫原性一般较差，从昆虫细胞

裂解物中纯化的杆状病毒所表达 ＶＰ２ 的聚集性，再
加上重复免疫接种的要求，以及使用强效佐剂增强

免疫原性，一定程度上限制了这类亚单位疫苗的应

用［２６ － ２８］。 但是，亚单位疫苗具有自身优势，它们可

以区分动物是被流行毒株感染，还是接种疫苗。
３． ５ 　 痘病毒载体疫苗 　 Ｇｕｔｈｒｉｅ 等用同时表达

ＡＨＳＶ ４ ＶＰ２ 和 ＶＰ５ 蛋白的金丝雀痘病毒疫苗接种

马，可诱导产生针对该血清型病毒的特异性中和抗

体。 攻毒实验表明，高剂量疫苗免疫的马抵抗了产

ＡＨＳＶ ４ 的攻击，血清中和抗体效价范围从 １∶ １０ 到

１∶ ８０［２９］。 但是，免疫马产生的中和性抗体效价与

攻毒保护试验结果之间的关系没有的明确相关性，
血清抗体阴性的马在攻毒后也可能存活。 此外，在
疫苗的后续研究中还发现 ＶＰ２ 和 ＶＰ５ 蛋白免疫后

均检测到 γ 干扰素的产生，这表明细胞介导的免疫

反应很可能也在攻毒保护中起到重要作用。 过去

十多年来，已有多篇基于改良的安卡拉牛痘病毒

（Ｍｏｄｉｆｉｅｄ Ｖａｃｃｉｎｉａ Ｖｉｒｕｓ Ａｎｋａｒａ， ＭＶＡ）重组 ＡＨＳＶ
蛋白疫苗的研究报道［３０ － ３３］。 ＭＶＡ 毒株最初是在

鸡胚成纤维细胞（ＣＥＦ）中连续传代的牛痘病毒，连
续传代引起 １２％的病毒基因组丢失，包括干扰宿主

免疫反应的基因，并导致在大多数哺乳动物细胞中

无法复制。 重组 ＭＶＡ 疫苗是非复制的活病毒载

体，既可诱导体液免疫又可产生细胞免疫，通过细

胞表面的 ＭＨＣ 分子促进抗原在细胞内的表达。 已

有研究表明 ＭＶＡ 疫苗是最有效的疫苗研究策略，
在启动疫苗接种后作为异种抗原刺激，促进已有的

Ｔ 细胞对重组抗原免疫反应，减少对病毒载体本身

抗原的应答，从而避免了对病毒载体已有免疫的问

题。 用表达 ＡＨＳＶ ＶＰ２（ＭＶＡ － ＶＰ２）的 ＭＶＡ 进行

同源引物增强免疫也可以诱导中和性抗体，从而对

免疫小鼠或马都产生攻毒保护作用。 研究结果表

明，仅表达外衣壳蛋白 ＶＰ２ 的 ＭＶＡ 疫苗接种试验

动物也可产生免疫保护，说明 ＶＰ５ 不是这类疫苗的

必要成分，但可提高疫苗的效果。 将接种 ＭＶＡ －
ＶＰ２ 小鼠的脾细胞移植到未接种的对照小鼠，并未

导致显著的病毒血症的统计学差异，而且对小鼠注

射阳性血清产生的被动免疫也能够使小鼠获得免

疫攻毒保护，因此体液免疫可能发挥更为重要的作

用。 但是使用 ＭＶＡ － ＶＰ２ 或 ＭＶＡ － ＮＳ１ 免疫的小

鼠在受到多肽序列刺激时，能够产生干扰素的细胞

上调现象［３４］，说明细胞免疫可能在一定程度上起

到辅助保护作用。
多价 ＡＨＳＶ 疫苗研究结果表明，马在 ４ 周后分

别接种 ４ 型 ＭＶＡ － ＶＰ２（４）或 ９ 型 ＭＶＡ － ＶＰ２（９）
或两者同时接种或连续接种，产生了针对 ＡＨＳＶ ４
和 ＡＨＳＶ ９ 的中和抗体。 接种 ４ 个月后，当中和抗

体滴度急剧下降时，再接种 ５ 型 ＡＨＳＶ 的 ＭＶＡ －
ＶＰ２（５）疫苗不仅能诱导产生 ＡＨＳＶ ５ 的中和抗体，
而且还能诱导产生 ＡＨＳＶ ４、６ 和 ９ 非特异性抗体。
这些结果表明，ＭＶＡ － ＶＰ２ 可作为一种多价疫苗，
用于对一种以上的 ＡＨＳＶ 血清型的防控。 试验结

果还表明，在 ＡＨＳＶ 血清型 ５、６、８ 和 ９ 之间可能存

在其他交叉反应的抗原表位。 研究进一步证实，病
毒载体的免疫不会对 ＭＶＡ － ＶＰ２ 疫苗的效果产生

影响［３２］。 Ｃａｌｖｏ 等［３３］用活疫苗 ＭＶＡ － ＶＰ２，热灭活

ＭＶＡ － ＶＰ２，紫外灭活 ＭＶＡ － ＶＰ２ 和蔗糖梯度纯化

ＭＶＡ － ＶＰ２ 等四种不同的 ４ 型 ＡＨＳＶ 的 ＭＶＡ －
ＶＰ２ 疫苗诱导免疫应答，结果证实 ＭＶＡ 疫苗中表

达的 ＶＰ２ 蛋白和接种后宿主细胞中瞬时表达的

ＶＰ２ 蛋白都能够诱导保护性免疫应答。
３． ６　 反向遗传学疫苗　 在过去的十多年中，反向

遗传操作系统已用于构建基于活病毒的 ＡＨＳＶ 新

型疫苗。 这些活疫苗毒株通过构建病毒复制复合

·２８·
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体编码五个病毒蛋白 ＶＰ１，ＶＰ３，ＶＰ４，ＶＰ６ 和 ＮＳ２
的 ｃＤＮＡ 质粒，先转染入哺乳动物细胞系中，第二

次再转染十个具有完全复制能力的病毒 ＲＮＡ 转录

本，然后激发宿主细胞启动病毒完全复制进行病毒

拯救。
不同的 ＡＨＳＶ 病毒血清型可以通过使用相同

的初级转录复合物进行拯救，然后交换 Ｔ７ ＲＮＡ 转

录的一种或多种衣壳蛋白，可将编码这些蛋白质的

基因整合到一个常见的经过精确设计病毒基因组

中，病毒基因组中可以包含一个或多个缺失基因，
目前已经研制成功两种生产缺陷病毒株的主要疫

苗技术平台。 由于可入侵细胞而无复制能力

（ＥＣＲＡ）的疫苗毒株（以前也称为作为无传染性的

一次性复制毒株，ＤＩＳＣ）缺少功能性的 ＶＰ６ 基因，
因此即使在受感染的细胞中也无法完成一个完整

的复制周期。 基因缺失疫苗毒株能够在表达 ＶＰ６
基因的细胞系中拯救成功，并不断增殖，但是拯救

的病毒并无感染活性。 相比之下，无传染性的一次

性复制（ＤＩＳＡ）疫苗株缺乏非必需基因和非结构蛋

白 ＮＳ３ ／ ＮＳ３ａ 基因的共表达［３５ － ３７］。 没有这些蛋

白质的表达，可防止病毒的释放，从而抑制产生病

毒血症，在没有蚊虫叮咬传播的情况下，仅在受感

染动物体内局部复制。 这些反向遗传构建的疫苗

均符合区分自然感染和疫苗免疫（ＤＩＶＡ）疫苗的

标准。
ＡＨＳＶ 新型反向遗传学疫苗研发的主要目标

是针对 ９ 种血清型病毒提供保护。 研究人员尝试

研制一系列基因缺失毒株，每个毒株均包含不同血

清型的 ＶＰ２ 特异性衣壳蛋白。 但是，仅替换一种蛋

白基因会导致获得的重组病毒与亲本毒株相比病

毒滴度显著下降。 想要获得具有适当复制缺陷的

各血清型疫苗株，就需要在病毒基因组替换 ＶＰ２ 和

ＶＰ５ 两个基因或 ＶＰ２、ＶＰ３、ＶＰ５、ＶＰ７ 和 ＮＳ３ 的五个

基因，具体替换数量根据拟构建的病毒血清型。 已

经用马驹对４ 型ＡＨＳＶ 单价疫苗或１ －４ －６ －８ 型的

四价 ＡＨＳＶ 疫苗的安全性和免疫原性进行了科学

评价［３６］。 攻毒实验中，免疫马均获得了较好的保

护。 虽然反向遗传学疫苗看起来很有希望，但是还

需要进一步研究免疫剂量和免疫持续期，相关的疫

苗成本和其他要求可能限制其进一步商业化

生产［３８］。
３． ７　 病毒样颗粒疫苗　 病毒样颗粒（ＶＬＰ）是一类

安全、无自主复制能力蛋白复合物，它们本身具有

佐剂性能，与亚单位疫苗相比具有更高免疫原性，
因为抗原表位以有序重复阵列显示在完整的病毒

粒子表面，具有巨大的天然抗原优势。 ＶＬＰ 与宿主

免疫细胞的相互作用可诱导先天性以及获得性的

体液和细胞免疫反应，同时又不存在毒力返强或活

毒感染的风险，使其成为极具吸引力的新型疫苗。
某些病毒成分的缺失可以用分子诊断技术区分接

种疫苗的动物和感染的动物，符合 ＤＩＶＡ 疫苗的标

准。 ＡＨＳＶ 的 ＶＰ２，ＶＰ３，ＶＰ５ 和 ＶＰ７ 蛋白质通过疏

水，静电和共价相互作用导致 ＶＬＰ 的自发自组装。
大多数重组蛋白可以在昆虫细胞系、微生物发酵系

统、哺乳动物细胞培养物中、转基因动物以及植物

表达系统构建 ＶＬＰ。
通过与昆虫细胞共同感染产生的 ＡＨＳＶ ＣＬＰ

（核心样颗粒）还在初步研究，表达 ＡＨＳＶ ＶＰ３ 或

ＶＰ７ 的重组杆状病毒未构建成功。 ＣＬＰ 代表病毒

的内部和中间蛋白质层，而缺少由完整 ＶＬＰ 形成所

需的蛋白 ＶＰ５ 和 ＶＰ２。 在后续的研究中，共表达

ＡＨＳＶ 蛋白的感染以及 ＡＨＳＶ ＣＬＰ 和 ＶＬＰ 的组装

均通过与杆状病毒重组体同时表达两种 ＡＨＳＶ 衣

壳蛋白，即 ＶＰ２ 和 ＶＰ３ 或 ＶＰ５ 和 ＶＰ７，但是，整体

ＶＬＰ 产量非常低，无法进行量化生产［３９］。
Ｄｅｎｎｉｓ 等［４０ － ４１］已开发一种植物生产的 ＡＨＳＶ

ＶＬＰ 疫苗，将常见的两种不同血清型的 ＡＨＳＶ 四种

衣壳蛋白在普通的烟草中进行瞬时共表达，ＡＨＳＶ
ＶＬＰ 能够有效地自我组装，形成良好的空间结构，
免疫接种马具有良好的安全性并产生良好的免疫

反应。 这类新型的 ＶＬＰ 疫苗是一种完全由蛋白质

组成的，无传染性的疫苗，应用植物表达系统生产

能够显著降低生产成本。 此外，该类疫苗技术平台

模拟 ＡＨＳＶ 天然野毒株的免疫原性，对免疫的动物

都不会产生任何副作用，并且不存在毒力返强风

险。 以 ５ 型 ＡＨＳＶ 的 ＶＬＰ 免疫马匹的血清还能够

产生针对 ８ 型 ＡＨＳＶ 交叉免疫反应，结果进一步证

实了这两种血清型之间具有交叉保护作用。

·３８·
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４　 小　 结

非洲马瘟对马来说是一种致死性疾病。 目前

对于患病马匹除了良好的饲养管理外，还没有特异

性的治疗方法，可以采取各种干预支持措施，如使

用非甾体抗炎药来缓解疼痛、发热，抗生素来防止

继发细菌感染，或糖皮质激素来帮助稳定细胞膜和

保持血管膜完整性，但这些措施都是辅助性治疗。
我国目前尚未发现此病，为防止从国外传入，禁止

从发病国家和地区输入易感动物或相关制品。 发

生可疑病例时，按《中华人民共和国动物防疫法》规
定，采取紧急、强制性的控制和扑灭措施，同时相关

部门应及时采样进行病毒鉴定，确诊病原及血清

型，扑杀病马及同群马，尸体进行深埋或焚烧销毁

处理。 我国相关科研单位必须在经过主管部门审

批同意后开展相关科研工作，尤其对疑似病料等生

物性材料必须在有资质的高等级生物安全实验室

操作，严格防止病毒扩散或泄露。
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