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［摘　 要］ 　 布鲁氏菌病（布病）是由布鲁氏菌引起的重要人畜共患传染病，严重危害公共卫生安全。
疫苗免疫是预防布病的重要措施之一。 目前我国已经获批上市的布鲁氏菌病疫苗共有七种，分别

是 Ｓ２ 株、Ｍ５ ／ Ｍ５ － ９０ 株、Ｍ５ －９０Δ２６ 株、Ｒｅｖ． １ 株、Ａ１９ 株、Ａ１９ΔＶｉｒＢ１２ 株和 ＢＡ０７１１ 株。 对上述疫

苗的背景、免疫程序、基因组及保护力等方面进行系统阐述，旨在为动物布鲁氏菌活疫苗选用提供

指导，并针对现有疫苗的优缺点，展望未来研发安全、高效、可鉴别诊断、不感染人的新型疫苗方向。
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　 　 布鲁氏菌病 （布病） 是由布鲁氏菌 （Ｂｒｕｃｅｌｌａ
ｓｐｐ． ）引起的一种全球流行的人兽共患传染病，该
病严重危害全球畜牧业和人类健康的发展，被世界

动物卫生组织（ＷＯＡＨ）列为法定必须通报的疫病，
属于我国优先防制的重大动物疫病［１，２］。 布鲁氏菌

可通过消化系统、呼吸系统及受损的皮肤黏膜等途

径传播［３］。 猪、牛、羊、犬、鹿和骆驼等是布鲁氏菌

的主要易感动物［４］。 动物感染布鲁氏菌后主要表

现为发热、精神沉郁、滑囊炎、跛行等症状；母畜表

现为流产、死胎、不孕、乳腺炎等；公畜可见睾丸炎

和附睾炎等［５］。 患病的人常表现为间隙发热、多
汗、不孕、关节炎和肝炎等，并可能伴随中枢神经系

统和心血管系统等并发症，严重可致患者丧失劳

动力［５–７］。
在全球范围内，人间布病的流行趋势总体呈现

下降态势。 ２０１３ 年至 ２０２２ 年，我国人间及畜间布

病病例多年处于高位。 在此流行态势下，疫苗免疫

成为防控布病的重要手段。 农业农村部最新发布

的《畜间布鲁氏菌病防控五年行动方案（２０２２ －
２０２６ 年）》中指出“人病兽防，关口前移”是基本原

则，制定了免疫指标和实行强制免疫政策。 目前我

国已经批准上市的布鲁氏菌病疫苗共有 ７ 种，本文

主要对我国已上市疫苗的菌株背景、免疫程序、基
因组及保护力等进行系统概述，以期为田间免疫选

择提供指导。
１　 我国上市的布病疫苗

１． １　 Ｓ２ 株　 １９５２ 年，中国兽医药品监察所专家从

进口母猪流产胎儿中分离出一株猪种布鲁氏菌，历
时 ７ 年人工致弱为 Ｓ２ 株［８，９］。 Ｓ２ 疫苗株是我国使

用最多的一种疫苗，安全性和免疫保护能力较好，
可用于接种猪、牛和羊，是全球唯一可用于免疫猪

的布病弱毒疫苗。 Ｓ２ 株疫苗能通过口服免疫途径

为猪、牛和羊提供良好的免疫保护，其优势在于口

服免疫不会导致母畜流产。
Ｄｉ 等［１０］对 Ｓ２ 株的全基因组进行测序后与猪

种 １３３０ 株进行比较，发现二者之间存在 ５９ 个开放

阅读框（ＯＲＦｓ）的差异，推测与 Ｓ２ 株毒力下降可能

相关的因素包括外膜自转运蛋白 ＯｍａＡ 和 ＥｒｙＤ 的

翻译提前终止、布鲁氏菌生长必需基因及毒力相关

基因的突变。 Ｚｈｕ 等［１１］使用 １ × １０５ＣＦＵ ／只剂量的

Ｓ２ 疫苗株对 ＢＡＬＡ ／ ｃ 小鼠进行免疫，结果在免疫后

４ 周脾脏细菌被完全清除；免疫 ８ 周后，分别用 ２ ×
１０４ＣＦＵ ／只剂量的 Ｍ２８ 株、２３０８ 株和 Ｓ１３３０ 株进行

皮下注射攻毒，３０ 天后脾脏分菌显示 Ｓ２ 株的保护

率分别为 ８０％ 、１００％ 、８０％ 。 此外，不同地区、不同

年龄和不同生理状态的羊群，口服 Ｓ２ 株疫苗，均未

出现不良反应，而对羊肌肉注射免疫会出现怀孕羊

流产等症状［１２，１３］。 另有研究显示， Ｓ２ 疫苗通过阴

道喷注对羊群进行免疫的效果也较好，不会导致怀

孕羊流产的同时可激发高水平免疫抗体［１４］。
１． ２　 Ｍ５ ／ Ｍ５ － ９０ 株　 Ｍ５ 株在我国使用的疫苗中

毒力最强［１５］，是 １９６２ 年中国农业科学院哈尔滨兽

医研究所专家从羊体内分离的羊种 １ 型布鲁氏菌

（Ｍ２８ 强毒株）经过鸡传代致弱衍生而来。 Ｍ５ 株

易毒力返强和突变，遂在鸡体内传 １８７ 代后又在鸡

胚成纤维细胞上传 ９０ 代，育成 Ｍ５ － ９０ 株，提高了

疫苗的稳定性［１６］。 该疫苗可选择皮下注射、滴鼻

或口服方式免疫羊和 ３ ～ ８ 月龄奶牛，不能用于妊

娠母畜及种公畜。 孙晶晶等［１７］ 通过比较 Ｍ５ 株皮

下注射和口服免疫诱导产生的细胞因子水平，结果

显示皮下注射免疫效果更好。
Ｗａｎｇ 等［１８］ 对 Ｍ２８ 亲本株和 Ｍ５ － ９０ 株基因

组比较后发现 Ｍ５ －９０ 株存在 ７４ 个 ＤＮＡ 片段的插

入和缺失，在编码延伸因子 ＥＦ － Ｔｕ 的 ｔｕｆ１ 和 ｔｕｆ２
基因中，ｔｕｆ２ 基因序列大量突变；通过缺失或过表

达 ｔｕｆ２ 基因证明其在 Ｍ５ －９０ 毒力减弱中起重要作
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用。 对 １ ～ ５ 不同月龄的羔羊免疫后发现，Ｍ５ － ９０
株对低月龄羔羊的副作用更明显，对其生长性能影

响较大［１９］。
１． ３　 Ｍ５ － ９０Δ２６ 株 　 Ｍ５ － ９０Δ２６ 疫苗株是中国

农业科学院哈尔滨兽医研究所专家以 Ｍ５ －９０ 菌株

为亲本构建的 ｂｐ２６ 基因缺失株。 疫苗可通过腿部

皮下注射的接种方式用于健康羊，但妊娠期母畜及

公畜禁止使用。 研究表明，ｂｐ２６ 基因缺失对亲本株

的生物学特性基本无影响，且小鼠残余毒力和抵抗

５４４ 株、Ｍ２８ 株的保护力与 Ｍ５ － ９０ 株无明显差

异［２０］。 Ｌｉ 等［２１］ 用 １ × １０６ ＣＦＵ ／只剂量的 Ｍ５ － ９０
株和 Ｍ５ － ９０Δ２６ 株免疫小鼠 ５ 周后，以相同剂量

的 １６Ｍ 株进行攻毒，结果显示，两种疫苗免疫后的

小鼠脾脏分菌数明显低于空白对照组，且 Ｍ５ －
９０Δ２６ 株对小鼠的保护效果优于 Ｍ５ － ９０ 株。 用

Ｍ５ －９０Δ２６ 株免疫布鲁氏菌抗体阳性、阴性、流产

严重和怀孕的羊群，发现免疫后流产羊只减少，羔
羊在出生后三个月内可以检测到母源抗体［２２］。

Ｂｐ２６ 蛋白在布鲁氏菌中高度保守，并可刺激

保护性 Ｔ 细胞产生迟发型变态反应［２３］，是一种可

产生抗体的优势抗原［２４］。 根据该产品说明书，动
物接种 Ｍ５ － ９０Δ２６ 后，虎红平板凝集试验可呈阳

性；免疫后 １５ ～ １８０ 日，以 Ｂｐ２６ 蛋白为诊断抗原可

区分疫苗免疫与野毒感染。 但有研究显示 Ｂｐ２６ 蛋

白产生的抗体具有细菌种属特异性，不同动物对相

同菌株产生的 Ｂｐ２６ 抗体水平存在差异，因此该鉴

别检测方法仍有待优化和充分验证［２５，２６］。
１． ４　 Ａ１９ 株 　 Ａ１９ 疫苗株于 ５０ 年代由中国兽药

品监察所从苏联引进。 将 Ａ１９ 株和 Ｓ１９ 疫苗株进

行序列比对，结果显示 Ａ１９ 疫苗株 ｅｒｙ 基因部分缺

失，应为 １９５６ 年前未经过赤藓糖醇筛选的原始 Ｓ１９
菌株［２７］。 Ａ１９ 株是目前我国用于牛群免疫的主要

疫苗，常规剂量皮下注射主要接种 ３ ～ ６ 月龄犊牛，
但对配种前 ２ ～ ３ 个月以内的母牛加免时需低剂量

（约 １ ／ ６０ 头份）接种。
王姝懿等对 Ａ１９ 株进行全基因组测序，发现该

菌株存在一个序列编号为 ｏｒｆ０３１５２ 的基因能够影

响焦磷酸异构酶表达并导致抗生素耐药，可能影响

对布鲁氏菌病的治疗［２８］。 Ｗａｎｇ 等［２９］ 将 Ａ１９ 与牛

种 ９ － ９４１ 株的全基因组序列进行比对，发现 Ａ１９
基因组中存在一个 ６３ ｂｐ 序列的缺失与 ＡＢＣ 转运

体渗透酶有关；此外，还有如 ＹＰＡ、ａｄｈＤ、ｄｄｒＡ、ｏｐｐＡ
和 ｈｉｔＢ 等毒力基因的微小突变参与 Ａ１９ 衰减的分

子机制。 程君生等［３０］ 使用豚鼠对 Ｓ２ 株、Ｍ５ 株和

Ａ１９ 株进行毒力测定，发现 Ａ１９ 株的毒力介于其他

两株之间。
１． ５　 Ａ１９ － ΔＶｉｒＢ１２ 株　 Ａ１９ － ΔＶｉｒＢ１２ 疫苗株是

以 Ａ１９ 菌株为亲本构建的 ｖｉｒＢ１２ 基因缺失株，通过

皮下注射接种牛，但不可用于孕畜及种公畜。 有研

究显示该疫苗的免疫保护率达 ８０％ ～ １００％ ［３１］。
根据产品说明书该疫苗接种后 １５ ～ １８０ 日，以

ＶｉｒＢ１２ 蛋白为靶抗原可区分疫苗免疫与野毒感染。
ＶｉｒＢ１２ 蛋 白 是 布 鲁 氏 菌 ＩＶ 型 分 泌 系 统

（Ｔ４ＳＳ） 中一个表面定位蛋白，与 ＶｉｒＢ９、ＶｉｒＢ１０、
ＶｉｒＢ１１、ＴｏｌＢ 和 Ｎｕｏｌ 蛋白存在相互作用，可能在复

制、持续感染宿主和细胞间相互作用中承担一定功

能［３２］。 ＶｉｒＢ１２ 蛋白具有良好的免疫原性，能诱导

部分免疫反应，小鼠免疫后血清中 ＶｉｒＢ１２ 特异性

总 ＩｇＧ 的水平在第 ５６ 天时达顶峰，在 ７０ 天后仍能

检测到［３３］。 Ｙａｎｇ 等［３４］ 通过实验证实，缺失 ｖｉｒＢ１２
基因不影响 Ａ１９ 在小鼠体内的复制能力，且诱导小

鼠产生显著的细胞免疫应答。
１． ６　 Ｒｅｖ． １ 株　 羊种弱毒疫苗株 Ｒｅｖ． １ 是 １９５３ 年

美国科学家在链霉素抗性培养基上对羊种布鲁氏

菌野毒株连续传代，随后在无链霉素抗性培养基上

进行二次筛选所获得［３５，３６］，其疫苗于 ２０２３ 年在我

国注册上市。 Ｒｅｖ． １ 株疫苗采用眼结膜接种方式，
适用于 ３ ～ ６ 月龄或配种前 ２ 个月的羊，但怀孕羊

禁用。 在国外，Ｒｅｖ． １ 疫苗株被广泛用于常规免

疫，欧洲等国家也采用该疫苗进行免疫防控，但已

根除羊种布鲁氏菌病的国家禁用［３７］。
Ｄｉｖｏｎ 等［３８］ 将 Ｒｅｖ． １ 株与羊种强毒参考菌株

１６Ｍ 进行全基因组序列比较，发现 Ｒｅｖ． １ 株基因组

中存在多处基因突变，涉及布鲁氏菌入侵、增殖、胞
内寄生和环境应激等方面，可能导致 Ｒｅｖ． １ 株毒力

下降。 有研究表明使用 Ｒｅｖ． １ 株免疫小鼠 ４５ 天和

·４８·
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１５０ 天后均能对不同种属的布鲁氏菌强毒株提供

免疫保护［３６］。 Ｐｏｎｓａｒｔ 等［３９］ 发现，使用 Ｒｅｖ． １ 疫苗

后野山羊产生的体液免疫水平和免疫时间高于家

养山羊，但疫苗株在野山羊体内的存活时间较短。
这表明不同品种羊群免疫 Ｒｅｖ． １ 株后产生的免疫

反应可能存在差异。 此外，羊种布鲁氏菌对羊和人

的致病性较高，国外也有 Ｒｅｖ． １ 株感染人的报

道［４０］。 因此使用该疫苗时，需要注意做好生物安

全防护措施。
１． ７　 ＢＡ０７１１ 株　 ＢＡ０７１１ 株是中国农业大学吴清

明教授以 ２００７ 年从内蒙古海拉尔市的流产牛胎儿

脾脏样品中分离出的一株牛源羊种 ３ 型布鲁氏菌

强毒菌为亲本，构建的缺失编码冷休克蛋白 Ａ（Ｃｓ⁃

ｐＡ）基因的菌株［４１］。 该疫苗采用皮下注射方式接

种，适用于 ２ 月龄以上健康牛、绵羊和山羊。 奶牛

接种后可能会出现一过性产奶量下降的情况。
ＣｓｐＡ 蛋白是代谢和毒力相关基因表达的重要

调节因子，缺失 ｃｓｐＡ 基因可以使布鲁氏菌毒力下

降［４２］。 研究表明，ＢＡ０７１１ 株在 ＢＡＬＢ ／ ｃ 小鼠体内

可存活 ８ 周，在反刍动物体内存活可达 ６ 周，并对

不同种属的强毒株提供免疫保护。 皮下接种该疫

苗后，不会导致怀孕山羊、绵羊和奶牛发生流

产［４１］。 目前，在已注册的所有布鲁氏菌活疫苗中，
仅有 ＢＡ０７１１ 株和 Ｓ２ 株可用于妊娠动物。

综上所述，各疫苗的免疫每头份活菌数、适用

动物、接种方式和免疫剂量如表 １。

表 １　 已上市布鲁氏菌病疫苗使用说明

Ｔａｂ １　 Ｉｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎｓ ｆｏｒ ｕｓｅ ｏｆ ａｐｐｒｏｖｅｄ ａｎｉｍａｌ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｖａｃｃｉｎｅｓ
疫苗 活菌数（ＣＦＵ ／ 头份） 适用动物 接种方式 免疫剂量（只 ／ 头）

Ｓ２ ≥１ × １０１０ 猪、牛、羊

口服
羊 １ 头份
牛 ５ 头份

猪 ２ 头份，免疫 ２ 次

皮下注射
山羊 ０． ２５ 头份
绵羊 ０． ５ 头份

猪 ２ 头份，免疫 ２ 次

肌肉注射
山羊 ０． ２５ 头份
绵羊 ０． ５ 头份

猪 ２ 头份，免疫 ２ 次

Ｍ５ ／ Ｍ５ － ９０ ≥１ × １０９ 牛、羊

口服 羊 ２５ 头份

皮下注射
牛 ２５ 头份
羊 １ 头份

滴鼻 羊 １ 头份

Ｍ５ －９０Δｂｐ２６ ≥１． ０ × １０９ 羊 皮下注射 １ 头份

Ａ１９ ≥６ ×１０１０ 牛 皮下注射 １ 头份

Ａ１９ － ΔＶｉｒＢ１２ ６ × １０１０ ～ １． １ × １０１１ 牛 皮下注射 １ 头份

Ｒｅｖ． １ ≥１ × １０９ 羊 眼结膜接种 １ 头份

ＢＡ０７１１ ２ × １０９ ～ ３ × １０９ 牛、羊 皮下注射
山羊 １ 头份

绵羊 １． ５ 头份
牛 １０ 头份

２　 讨　 论

净化是布病防控的终极目标，疫苗免疫是重要

手段。 在我国当前无法严格控制动物移动的情况

下，高流行地区进行免疫迫在眉睫。 针对不同地区

具体的养殖特点和需求，应选择合适的疫苗进行免

疫。 例如 Ｓ２ 株应用范围广，通过口服免疫副作用

小且不引发流产，适用于多种养殖或经济动物及部

分育种养殖场； Ａ１９ 株可对牛群提供良好的保
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护［４３］，也可与 Ｓ２ 株联合使用，极大程度降低了母

牛的流产率［４４］；Ｒｅｖ． １ 株可通过免疫牛的乳汁排

菌，不推荐用于牛群免疫［４５］，且有研究表明免疫

Ｒｅｖ． １ 株的散养羊群可通过相互接触导致未免疫

羊的感染，因此更适用于集中管理的羊群［４６］；Ｍ５ －
９０Δｂｐ２６ 株和 Ａ１９ － ΔＶｉｒＢ１２ 株则利于鉴别检测。
同时目前我国上市的所有活疫苗均可感染人，虽然

人感染疫苗株后一般不引起明显的临床症状，但因

个体差异仍会引起不适。 因此，在疫苗免疫中需做

好个人防护。 由于一些基层防疫人员对布病疫苗

认识不够，防护不到位，担心在布病疫苗免疫过程

中造成个人感染，常常造成免疫不确实，影响免疫

防控效果。
免疫 －监测 － 淘汰相结合的方式可有效进行

布病防控和缩短净化进程，现有疫苗均为表型与野

毒株相同的光滑型菌株，这导致在临床诊断中存在

血清学干扰，无法对二者辨别区分。 安全、高效、可
鉴别诊断、不感染人的布病疫苗是理想的疫苗，也
是布病疫苗研发人员追求的目标。 目前很多新型

疫苗也在不断被探索，如构建布鲁氏菌部分毒力或

免疫原性相关蛋白的重组疫苗，安全稳定但免疫原

性较弱；保留完整细菌结构和蛋白天然构象的菌影

疫苗能诱导机体产生良好的免疫应答但无法区分

疫苗免疫和自然感染；在现有疫苗基础上缺失毒力

因子以提高疫苗安全性、过表达保护性抗原提高保

护力的方式同样存在血清学诊断干扰等尚有待优

化的方面。 粗糙型布鲁氏菌病疫苗和 ＤＮＡ 疫苗以

其独特的优势可能成为未来疫苗研究的热点。 通

过对布鲁氏菌脂多糖（ＬＰＳ）合成相关基因的改造

可构建粗糙型突变株。 国际上现有粗糙型 ＲＢ５１ 疫

苗株进行牛群布鲁氏菌病的防控，并且可通过传统

血清学方法来区分疫苗免疫和自然感染。 我国

ＲＡ３４３ 株等粗糙型菌株也已完成了部分相关评价，
后续研究仍有待深入。 ＤＮＡ 疫苗具有安全、稳定、
有效、能高效激发免疫系统和易运输保存的优势，
现有研究结果显示 ＤＮＡ 多价疫苗联合具有更好的

保护作用，但 ＤＮＡ 疫苗在实际应用中未能提供优

于减毒活疫苗的保护力［４７］，未来应对其载体、递送

系统等深入改造优化，提高转染效率和免疫原性。
多种疫苗发扬优势，取长补短，将为布鲁氏菌病的

预防和控制提供更可靠的手段，保障畜牧业的健康

发展和公共卫生安全。
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［６］ 　 Ｂｒａｎｇｓｃｈ Ｈ， Ｈｏｒｓｔｋｏｔｔｅ Ｍ Ａ， Ｍｅｌｚｅｒ Ｆ． Ｇｅｎｏｔｙｐｉｃ ｐｅｃｕｌｉａｒｉｔｉｅｓ

ｏｆ ａ ｈｕｍａｎ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｃａｓｅ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ ｂｉｏｖａｒ ５［Ｊ］ ．

Ｓｃｉｅｎｔｉｆｉｃ Ｒｅｐｏｒｔｓ， ２０２３， １３（１）： １６５８６．

［７］ 　 Ａｌｉ Ｓ， Ａｌｓａｙｅｑｈ Ａ Ｆ． Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ ｍａｊｏｒ ｍｅａｔ － ｂｏｒｎｅ ｚｏｏｎｏｔｉｃ

ｂａｃｔｅｒｉａｌ ｐａｔｈｏｇｅｎｓ ［ Ｊ ］ ． Ｆｒｏｎｔｉｅｒｓ ｉｎ Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈ， ２０２２，

１０： １０４５５９９．

［８］ 　 Ｃｈｅｎ Ｓ， Ｃｈｅｎ Ｙ， Ｊｉａｏ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｂａｃｔｅｒｉａ ｆｒｏｍ ｌｙｍｐｈ

ｎｏｄｅｓ ｉｎ ｓｈｅｅｐ ｉｍｍｕｎｉｚｅｄ ｗｉｔｈ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ Ｓ２ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｓ

ａｓｓｏｃｉａｔｅｄ ｗｉｔｈ Ｍ１ ｍａｃｒｏｐｈａｇｅ ａｃｔｉｖａｔｉｏｎ ［ Ｊ ］ ． Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

Ｒｅｓｅａｒｃｈ， ２０２３， ５４（１）： ２０．

［９］ 　 Ｌｉ Ｐ， Ｊｉａｎｇ Ｈ， Ｆｅｎｇ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ａｄｖａｎｃｅｓ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｈｉｎｅｓｅ

Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ ｓｔｒａｉｎ ２ ｖａｃｃｉｎｅ ［ Ｊ］ ． Ａｎｉｍａｌ Ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｎｄ Ｏｎｅ

Ｈｅａｌｔｈ， ２０２３， １（１）： １１５ － １２６．

［１０］ Ｄｉ Ｄ ｄｏｎｇ， Ｊｉａｎｇ Ｈ， Ｔｉａｎ Ｌ ｌｉ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｇｅｎｏｍｉｃ

ａｎａｌｙｓｉｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｅｗｌｙ ｓｅｑｕｅｎｃｅｄ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ Ｖａｃｃｉｎｅ Ｓｔｒａｉｎ Ｓ２

ａｎｄ ｔｈｅ Ｖｉｒｕｌｅｎｔ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ Ｓｔｒａｉｎ １３３０［Ｊ］ ． ＢＭＣ Ｇｅｎｏｍｉｃｓ，

２０１６， １７（１）： ７４１．

［１１］ Ｚｈｕ Ｌ， Ｆｅｎｇ Ｙ， Ｚｈａｎｇ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｕｉｓ ｓｔｒａｉｎ ２ ｖａｃｃｉｎｅ ｉｓ

·６８·
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ｓａｆｅ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ａｇａｉｎｓｔ ｈｅｔｅｒｏｌｏｇｏｕｓ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｐｐ． ｉｎｆｅｃｔｉｏｎｓ

［Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２０１６， ３４（３）： ３９５ － ４００．

［１２］ 徐 娇， 崔 蕾， 张 旭， 等． 布鲁氏菌活疫苗（ Ｓ２）口服接种不

同感染羊群免疫效果观察 ［ Ｊ］ ． 新疆农垦科技， ２０２３，４６

（０３）：４１ － ４３．

Ｘｕ Ｊ， Ｃｕｉ Ｌ， Ｚｈａｎｇ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｃｌｉｎｉｃａｌ Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ

Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ Ｖａｃｃｉｎｅ （ Ｓ２） ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ Ａｎｉｍａｌ Ｈｅａｌｔｈ

Ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ， ２０２３，４６（０３）：４１ － ４３．

［１３］ 薛 萍， 宗曼合， 郑永波， 等． 羊布鲁氏菌疫苗（Ｓ２ 株）口服免

疫试验［Ｊ］ ． 中国动物检疫， ２０２０， ３７（６）： ７７ － ８０．

Ｘｕｅ Ｐ， Ｚｏｎｇ Ｍ Ｈ， Ｚｈｅｎｇ Ｙ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｓｔｕｄｙ ｏｎ Ｏｒａｌ Ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ

ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌａ Ｌｉｖｅ Ｖａｃｃｉｎｅ （ Ｓ２ ） ｉｎ Ｓｈｅｅｐ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ Ａｎｉｍａｌ

Ｈｅａｌｔｈ Ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ， ２０２０， ３７（６）： ７７ － ８０．

［１４］ 董 浩， 韩 焘， 赵柏林， 等． 辽宁省建昌县新型布鲁氏菌病免

疫技术调研［Ｊ］ ． 中国动物检疫， ２０１９， ３６（１１）： ２９ － ３２．

Ｄｏｎｇ Ｈ， Ｈａｎ Ｔ， Ｚｈａｏ Ｂ Ｌ， ｅｔ ａｌ． Ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｉｏｎ ｏｎ ａ Ｎｅｗ

Ｉｍｍｕｎｅ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ ｆｏｒ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ

ｉｎ Ｊｉａｎｃｈａｎｇ Ｃｏｕｎｔｙ ｏｆ Ｌｉａｏｎｉｎｇ Ｐｒｏｖｉｎｃｅ ［ Ｊ ］ ． Ｃｈｉｎａ Ａｎｉｍａｌ

Ｈｅａｌｔｈ Ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ， ２０１９， ３６（１１）：２９ － ３２．

［１５］ 丁家波， 冯忠武． 动物布鲁氏菌病疫苗应用现状及研究进展

［Ｊ］ ． 生命科学， ２０１３， ２５（１）： ９１ － ９９．

Ｄｉｎｇ Ｊ Ｂ， Ｆｅｎｇ Ｚ Ｗ． Ｃｕｒｒｅｎｔ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｖａｃｃｉｎｅｓ

ａｎｄ ｉｔｓ ｒｅｓｅａｒｃｈ ａｄｖａｎｃｅｓ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｂｕｌｌｅｔｉｎ ｏｆ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ，

２０１３， ２５（１）： ９１ － ９９．

［１６］ Ｈｏｕ Ｈ， Ｌｉｕ Ｘ， Ｐｅｎｇ Ｑ． Ｔｈｅ ａｄｖａｎｃｅｓ ｉｎ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｖａｃｃｉｎｅｓ

［Ｊ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２０１９， ３７（３０）： ３９８１ － ３９８８．

［１７］ 孙晶晶， 吴锦艳， 陈 妍， 等． 布鲁氏菌 Ｓ２、Ｍ５ 及 Ａ１９ 疫苗不

同免疫程序对细胞因子的影响［ Ｊ］ ． 免疫学杂志， ２０２０， ３６

（１１）： ９８４ － ９９３．

Ｓｕｎ Ｊ Ｊ， Ｗｕ Ｊ Ｙ， Ｃｈｅｎ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ ｄｙｎａｍｉｃ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ

ｃｙｔｏｋｉｎｅｓ ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｉｍｍｕｎｅ ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ ｆｏｒ Ｂｒｕｃｅｌｌａ Ｓ２， Ｍ５

ａｎｄ Ａ１９ ｖａｃｃｉｎｅｓ［ Ｊ］ ． Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｉｃａｌ Ｊｏｕｒｎａｌ， ２０２０， ３６（１１）：

９８４ － ９９３．

［１８］ Ｗａｎｇ Ｆ， Ｑｉａｏ Ｚ， Ｈｕ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ Ｇｅｎｏｍｅｓ ｏｆ

Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｍ２８ ａｎｄ ｔｈｅ Ｂ． ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｍ５ － ９０ Ｄｅｒｉｖａｔｉｖｅ

Ｖａｃｃｉｎｅ Ｓｔｒａｉｎ Ｈｉｇｈｌｉｇｈｔｓ ｔｈｅ Ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ Ｅｌｏｎｇａｔｉｏｎ Ｆａｃｔｏｒ Ｔｕ

Ｇｅｎｅ ｔｕｆ２ ａｓ ａｎ Ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ － Ｒｅｌａｔｅｄ Ｇｅｎｅ［ Ｊ］ ． Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ

Ｉｍｍｕｎｉｔｙ， ２０１３， ８１（８）： ２８１２ － ２８１８．

［１９］ 董 伟， 张金学， 王建军， 等． Ｍ５ 和 Ｓ２ 株布鲁氏菌活疫苗对

羔羊的免疫效果及对其生长性能的影响［Ｊ］ ． 中国动物检疫，

２０２３， ４０（３）： １２５ － １３０．

Ｄｏｎｇ Ｗ， Ｚｈａｎｇ Ｘ Ｊ， Ｗａｎｇ Ｊ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｔｈｅ

Ｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ ｏｆ Ｌｉｖｅ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ Ｖａｃｃｉｎｅｓ（Ｍ５ ａｎｄ Ｓ２ Ｓｔｒａｉｎ） ｆｏｒ

ｔｈｅ Ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ ａｎｄ Ｇｒｏｗｔｈ ｏｆ Ｌａｍｂｓ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎａ Ａｎｉｍａｌ Ｈｅａｌｔｈ

Ｉｎｓｐｅｃｔｉｏｎ， ２０２３， ４０（３）： １２５ － １３０．

［２０］ 胡 森． 马耳他布鲁氏菌 Ｍ５ － ９０ ｂｐ２６ 基因缺失疫苗株的构

建及安全性和免疫原性评估 ［ Ｄ］． 哈尔滨： 东北农业大

学， ２０１０．

Ｈｕ Ｓ． Ｃｏｎｓｔｒｕｃｔｉｏｎ ｏｆ ｂｐ２６ Ｇｅｎｅ Ｄｅｌｅｔｉｏｎ Ｍｕｔａｎｔ ｉｎ Ｂ． ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ

Ｖａｃｃｉｎｅ Ｓｔｒａｉｎ Ｍ５ － ９０ ａｎｄ Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ

Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ ［ Ｄ ］． Ｈａｒｂｉｎ： Ｎｏｒｔｈｅａｓｔ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ

Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， ２０１０．

［２１］ Ｔｉａｎｓｅｎ Ｌ， Ｚｈｉｘｉａ Ｔ， Ｍｅｉｌｉｎｇ Ｈ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｍ５ －

９０Δｂｐ２６ ａｓ ａ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎｅ ｔｈａｔ ａｌｌｏｗｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｄｉｓｔｉｎｃｔｉｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎ ｎａｔｕｒａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ ｉｍｍｕｎｉｚａｔｉｏｎ． ［ Ｊ ］ ． Ｃａｎａｄｉａｎ

ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ， ２０１７， ６３（８）．

［２２］ 陈广林， 刘国民， 高登军， 等． 布病疫苗 Ｍ５ － ９０Δ２６ 临床效

果评估［Ｊ］ ． 兽医导刊， ２０２３（１）： １６ － １９．

Ｃｈｅｎ Ｗ Ｌ， Ｌｉｕ Ｇ Ｍ， Ｇａｏ Ｄ Ｊ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｌｉｎｉｃａｌ

Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ Ｖａｃｃｉｎｅ ｏｆ Ｍ５ － ９０Δ２６［ Ｊ］ ． Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

Ｏｒｉｅｎｔａｔｉｏｎ， ２０２３（１）： １６ － １９．

［２３］ 刘景福， 李恪梅， 王国治． 布鲁氏菌 ＢＰ２６ 蛋白迟发型变态反

应的研究［Ｊ］ ． 药物分析杂志， ２０１１， ３１（７）： １２２４ － １２２７．

Ｌｉｕ Ｊ Ｆ， Ｌｉ Ｋ Ｍ， Ｗａｎｇ Ｇ Ｚ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ ｏｎ ｄｅｌａｙｅｄ － ｔｙｐｅ

ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ＢＰ２６ ［ Ｊ ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ

Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ Ａｎａｌｙｓｉｓ， ２０１１， ３１（７）： １２２４ － １２２７．

［２４］ Ｇｕｐｔａ Ｓ， Ｓｉｎｇｈ Ｄ， Ｇｕｐｔａ Ｍ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｃｏｍｂｉｎｅｄ ｓｕｂｕｎｉｔ ｖａｃｃｉｎｅ

ｃｏｍｐｒｉｓｉｎｇ ＢＰ２６， Ｏｍｐ２５ ａｎｄ Ｌ７ ／ Ｌ１２ ａｇａｉｎｓｔ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ［ Ｊ］ ．

Ｐａｔｈｏｇｅｎｓ ａｎｄ Ｄｉｓｅａｓｅ， ２０１９， ７７（８）： ｆｔａａ００２．

［２５］ 刘文兴． 布鲁氏菌标记疫苗（Ｍ５ － ９０ － ２６）的鉴别诊断及其

ｂｐ２６ 蛋白的免疫原性分析［Ｄ］． 南京： 南京农业大学， ２０１２．

Ｌｉｕ Ｗ Ｘ． Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ Ｍａｒｋｅｄ Ｖａｃｃｉｎｅ

（Ｍ５ － ９０ － ２６） ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｏｇｅｎｉｃｉｔｙ Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ｂｐ２６ Ｐｒｏｔｅｉｎ

［Ｄ］． Ｎａｎｊｉｎｇ： Ｎａｎｊｉｎｇ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ， ２０１２．

［２６］ 王 芳， 蒋 卉， 朱良全， 等． 检测 ＯＭＰ２８ 抗体不能有效诊断

羊布 鲁 氏 菌 病 ［ Ｊ ］ ． 微 生 物 学 通 报， ２０１５， ４２ （ ８ ）：

１５１２ － １５１９．

Ｗａｎｇ Ｆ， Ｊｉａｎｇ Ｈ， Ｚｈｕ Ｌ Ｑ， ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉｂｏｄｙ ａｇａｉｎｓｔ ＯＭＰ２８ ｉｓ

ｎｏｔ ａ ｒｅｌｉａｂｌｅ ｄｉａｇｎｏｓｔｉｃ ｔａｒｇｅｔ ｆｏｒ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｉｎ ｓｈｅｅｐ

ａｎｄ ｇｏａｔｓ［Ｊ］ ． Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ Ｃｈｉｎａ， ２０１５， ４２（８）： １５１２ － １５１９．

［２７］ Ｗａｎｇ Ｓ， Ｗａｎｇ Ｗ， Ｓｕｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｇｅｎｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ

ｂｅｔｗｅｅｎ ｎｅｗｌｙ ｓｅｑｕｅｎｃｅｄ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ａｂｏｒｔｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ ｓｔｒａｉｎ Ａ１９ ａｎｄ

ａｎｏｔｈｅｒ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ａｂｏｒｔｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ Ｓ１９［Ｊ］ ． Ｇｅｎｏｍｉｃｓ， ２０２０， １１２

（２）： １４４４ － １４５３．

［２８］ 王姝懿， 赵学亮， 孙 珂， 等． 布鲁菌疫苗株 Ａ１９ 全基因组测

序及 功 能 分 析 ［ Ｊ ］ ． 中 国 兽 医 学 报， ２０１９， ３９ （ ９ ）：

１７７０ － １７７５．

Ｗａｎｇ Ｓ Ｙ， Ｚｈａｏ Ｘ Ｌ， Ｓｕｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｗｈｏｌｅ ｇｅｎｏｍｅ ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｏｆ

·７８·
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Ｂｒｕｃｅｌｌａｖａｃｃｉｎｅ ｓｔｒａｉｎ Ａ１９ ａｎｄ ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ

Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｓｃｉｅｎｃｅ， ２０１９， ３９（９）： １７７０ － １７７５．

［２９］ Ｗａｎｇ Ｓ， Ｚｈａｏ Ｘ， Ｓｕｎ Ｋ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ Ｇｅｎｏｍｅ Ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｏｆ

Ｂｒｕｃｅｌｌａ ａｂｏｒｔｕｓ ｖａｃｃｉｎｅ ｓｔｒａｉｎ Ａ１９ ｐｒｏｖｉｄｅｓ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｏｎ ｉｔｓ

ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ａｂｏｒｔｕｓ ｓｔｒａｉｎ ９ － ９４１

［Ｊ］ ． Ｇｅｎｅ， ２０２２， ８３０： １４６５２１．

［３０］ 程君生， 吴梅花， 赵丽霞， 等． 三种布鲁氏菌病疫苗株的毒

力比较［Ｊ］ ． 中国兽药杂志， ２０１２， ４６（９）： １ － ３．

Ｃｈｅｎｇ Ｊ Ｓ， Ｗｕ Ｍ Ｈ， Ｚｈａｏ Ｌ Ｘ， ｅｔ ａｌ． Ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ

ｂｅｔｗｅｅｎ Ｔｈｒｅｅ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ Ｖａｃｃｉｎｅ Ｓｔｒａｉｎｓ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｉｎ Ｍｉｃｅ

ａｎｄ Ｇｕｉｎｅａ Ｐｉｇｓ［Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ， ２０１２，

４６（９）： １ － ３．

［３１］ 吴冬玲， 贺 笋， 任立松， 等． 布鲁氏菌病活疫苗 （ Ａ１９ －

ΔＶｉｒＢ１２ 株）的安全性及免疫效果研究［ Ｊ］ ． 草食家畜， ２０２０

（６）： ２４ － ３１．

Ｗｕ Ｄ Ｌ， Ｈｅ Ｓ， Ｒｅｎ Ｌ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｓａｆｅｔｙ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｅ Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ

Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ Ｌｉｖｅ Ｖａｃｃｉｎｅ ｏｆ Ａ１９ － ＶｉｒＢ１２ Ｓｔｒａｉｎ［ Ｊ］ ． Ｇｒａｓｓ －

Ｆｅｅｄｉｎｇ Ｌｉｖｅｓｔｏｃｋ， ２０２０（６）： ２４ － ３１．

［３２］ 叶 锋， 马晓菁， 刘丽娅， 等． 布鲁氏菌 ＶｉｒＢ１２ 蛋白的生物信

息学分析及功能预测［ Ｊ］ ． 中国病原生物学杂志， ２０２２， １７

（１１）： １２４７ － １２５１．

Ｙｅ Ｆ， Ｍａ Ｘ Ｑ， Ｌｉｕ Ｌ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｂｉｏｉｎｆｏｒｍａｔｉｃｓ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌ ｐｒｅｄｉｃｔｉｏｎ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｂｒｕｃｅｉ ＶｉｒＢ１２ ｐｒｏｔｅｉｎ ［ Ｊ ］ ．

Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｐａｔｈｏｇｅｎ Ｂｉｏｌｏｇｙ， ２０２２， １７（１１）： １２４７ － １２５１．

［３３］ Ｓｕｎ Ｙ Ｈ， Ｒｏｌáｎ Ｈ Ｇ， Ｄｅｎ Ｈａｒｔｉｇｈ Ａ Ｂ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｕｃｅｌｌａ ａｂｏｒｔｕｓ

ＶｉｒＢ１２ Ｉｓ Ｅｘｐｒｅｓｓｅｄ ｄｕｒｉｎｇ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｂｕｔ Ｉｓ Ｎｏｔ ａｎ Ｅｓｓｅｎｔｉａｌ

Ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｔｙｐｅ ＩＶ Ｓｅｃｒｅｔｉｏｎ Ｓｙｓｔｅｍ［ Ｊ］ ． Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ａｎｄ

Ｉｍｍｕｎｉｔｙ， ２００５， ７３（９）： ６０４８ － ６０５４．

［３４］ Ｊｉａｎｇｈｕａ Ｙ， Ｃｈｕａｎｙｕ Ｈ， Ｈｕａｎ Ｚ， ｅｔ ａｌ． Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ａｎｄ

Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｉａｌ Ｄｉａｇｎｏｓｉｓ ｏｆ ａ Ｇｅｎｅｔｉｃ Ｍａｒｋｅｄ Ｂｒｕｃｅｌｌａ Ｖａｃｃｉｎｅ

Ａ１９ΔｖｉｒＢ１２ ｆｏｒ Ｃａｔｔｌｅ［Ｊ］ ． Ｆｒｏｎｔｉｅｒｓ ｉｎ Ｉｍｍｕｎｏｌｏｇｙ， ２０２１， １２．

［３５］ Ａｒａｇóｎ － Ａｒａｎｄａ Ｂ， Ｄｅ Ｍｉｇｕｅｌ Ｍ Ｊ， Ｍａｒｔíｎｅｚ － Ｇóｍｅｚ Ｅ， ｅｔ ａｌ．

Ｒｅｖ１ ｗｂｄＲ ｔａｇｇｅｄ ｖａｃｃｉｎｅｓ ａｇａｉｎｓｔ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｏｖｉｓ［Ｊ］ ． Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

Ｒｅｓｅａｒｃｈ， ２０１９， ５０（１）： ９５．

［３６］ Ｂａｎａｉ Ｍ． Ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｓｍａｌｌ ｒｕｍｉｎａｎｔ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｂｙ ｕｓｅ ｏｆ Ｂｒｕｃｅｌｌａ

ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｒｅｖ． １ ｖａｃｃｉｎｅ： ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ａｓｐｅｃｔｓ ａｎｄ ｆｉｅｌｄ

ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎｓ［ Ｊ］ ． Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｍｉｃｒｏｂｉｏｌｏｇｙ， ２００２， ９０ （１ － ４）：

４９７ － ５１９．

［３７］ Ｍａｒｔｉｎｓ Ｒ Ｄ Ｃ， Ｉｒａｃｈｅ Ｊ Ｍ， Ｇａｍａｚｏ Ｃ． Ａｃｅｌｌｕｌａｒ ｖａｃｃｉｎｅｓ ｆｏｒ

ｏｖｉｎｅ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ： ａ ｓａｆｅｒ ａｌｔｅｒｎａｔｉｖｅ ａｇａｉｎｓｔ ａ ｗｏｒｌｄｗｉｄｅ ｄｉｓｅａｓｅ

［Ｊ］ ． Ｅｘｐｅｒｔ Ｒｅｖｉｅｗ ｏｆ Ｖａｃｃｉｎｅｓ， ２０１２， １１（１）： ８７ － ９５．

［３８］ Ｓａｌｍｏｎ － Ｄｉｖｏｎ Ｍ， Ｙｅｈｅｓｋｅｌ Ａ， Ｋｏｒｎｓｐａｎ Ｄ． Ｇｅｎｏｍｉｃ ａｎａｌｙｓｉｓ

ｏｆ ｔｈｅ ｏｒｉｇｉｎａｌ Ｅｌｂｅｒｇ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｒｅｖ． １ ｖａｃｃｉｎｅ ｓｔｒａｉｎ

ｒｅｖｅａｌｓ ｉｎｓｉｇｈｔｓ ｉｎｔｏ ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ ａｔｔｅｎｕａｔｉｏｎ［ Ｊ］ ． Ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ， ２０１８，

９（１）： １４３６ － １４４８．

［３９］ Ｐｏｎｓａｒｔ Ｃ， Ｒｉｏｕ Ｍ， Ｌｏｃａｔｅｌｌｉ Ｙ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｒｅｖ．

１ ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ ｇｅｎｅｒａｔｅｓ ａ ｈｉｇｈｅｒ ｓｈｅｄｄｉｎｇ ｒｉｓｋ ｏｆ ｔｈｅ ｖａｃｃｉｎｅ

ｓｔｒａｉｎ ｉｎ Ａｌｐｉｎｅ ｉｂｅｘ （Ｃａｐｒａ ｉｂｅｘ） ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｄｏｍｅｓｔｉｃ ｇｏａｔ

（Ｃａｐｒａ ｈｉｒｃｕｓ）［Ｊ］ ． Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｒｅｓｅａｒｃｈ， ２０１９， ５０（１）： １００．

［４０］ Ａｒａｐｏｖｉｃ Ｊ， Šｐｉｃ̌ｉｃ＇ Ｓ， Ｄｕｖｎｊａｋ Ｓ， ｅｔ ａｌ． Ｔｈｅ Ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｒｅｐｏｒｔ ｏｆ

Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｒｅｖ． １ ｈｕｍａｎ ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ｉｎ Ｂｏｓｎｉａ ａｎｄ

Ｈｅｒｚｅｇｏｖｉｎａ ［ Ｊ ］ ． Ｔｈｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｉｎ Ｄｅｖｅｌｏｐｉｎｇ

Ｃｏｕｎｔｒｉｅｓ， ２０２０， １４（０２）： ２３２ － ２３５．

［４１］ Ｗａｎｇ Ｚ， Ｗｕ Ｑ． Ｒｅｓｅａｒｃｈ Ｐｒｏｇｒｅｓｓ ｉｎ Ｌｉｖｅ Ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ Ｂｒｕｃｅｌｌａ

Ｖａｃｃｉｎｅ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ［ Ｊ ］ ． Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｐｈａｒｍａｃｅｕｔｉｃａｌ

Ｂｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ， ２０１４， １４（１０）： ８８７ － ８９６．

［４２］ Ｗａｎｇ Ｚ， Ｌｉｕ Ｗ， Ｗｕ Ｔ， ｅｔ ａｌ． ＲＮＡ － ｓｅｑ ｒｅｖｅａｌｓ ｔｈｅ ｃｒｉｔｉｃａｌ ｒｏｌｅ

ｏｆ ＣｓｐＡ ｉｎ ｒｅｇｕｌａｔｉｎｇ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ａｎｄ

ｖｉｒｕｌｅｎｃｅ ［ Ｊ］ ． Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｃｈｉｎａ Ｌｉｆｅ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， ２０１６， ５９ （ ４ ）：

４１７ － ４２４．

［４３］ Ｖａｎ Ｓｔｒａｔｅｎ Ｍ， Ｂａｒｄｅｎｓｔｅｉｎ Ｓ， Ｋｅｎｉｎｇｓｗａｌｄ Ｇ， ｅｔ ａｌ． Ｂｒｕｃｅｌｌａ

ａｂｏｒｔｕｓ Ｓ１９ ｖａｃｃｉｎｅ ｐｒｏｔｅｃｔｓ ｄａｉｒｙ ｃａｔｔｌｅ ａｇａｉｎｓｔ ｎａｔｕｒａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ

ｗｉｔｈ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ ［ Ｊ ］ ． Ｖａｃｃｉｎｅ， ２０１６， ３４ （ ４８ ）：

５８３７ － ５８３９．

［４４］ 蒲敬伟， 袁立岗， 冉多良， 等． 奶牛及犊牛接种布氏杆菌 Ｓ２

和 Ａ１９ 株活疫苗的效果初探［ Ｊ］ ． 畜牧与兽医， ２０１３， ４５

（１２）： ９１ － ９３．

Ｐｕ Ｊ Ｗ， Ｙｕａｎ Ｌ Ｇ， Ｒａｎ Ｌ Ｄ， ｅｔ ａｌ． Ａ ｐｒｅｌｉｍｉｎａｒｙ ｓｔｕｄｙ ｏｎ ｔｈｅ

ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｌｉｖｅ ｖａｃｃｉｎａｔｉｏｎ ｕｓｉｎｇ Ｂｒｕｃｅｌｌａ ｓｔｒａｉｎｓ Ｓ２ ａｎｄ Ａ１９ ｏｎ

ｄａｉｒｙ ｃａｔｔｌｅ ａｎｄ ｃａｌｖｅｓ ［ Ｊ］ ． Ａｎｉｍａｌ Ｈｕｓｂａｎｄｒｙ ＆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ

Ｍｅｄｉｃｉｎｅ， ２０１３， ４５（１２）： ９１ － ９３．

［４５］ 丁家波，董 浩． 动物布鲁氏菌病［Ｍ］． 北京 中国农业出版

社，２０１９． １６５．

Ｄｉｎｇ Ｊ Ｂ， Ｄｏｎｇ Ｈ． Ａｎｉｍａｌ Ｂｒｕｃｅｌｌｏｓｉｓ ［ Ｍ］． Ｂｅｉｊｉｎｇ Ｃｈｉｎａ

Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒｅ Ｐｒｅｓｓ， ２０１９． １６５．

［４６］ Ｂａｂｅｔｓａ Ｍ． Ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ａ Ｂｒｕｃｅｌｌａ Ｍｅｌｉｔｅｎｓｉｓ Ｒｅｖ１ Ｖａｃｃｉｎｅ
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