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鼻疽菌定向变龚及免疫的研究

祥有岸 丰佑钧 陈青速 金 言 刘景华
�吉林农业大学� �长春兽医大学�

提 要

利用不同献剂加入甘油逸脂培养基中
夕
对典型的强毒鼻疽杆菌进行刷化培养

，
耙��个月

培育 ����一���代�的精果
，
获得了在毒力上致弱

，
但仍保有免疫原性的菌株

。
前后用海猎

��只进行过三次免疫�试脸
，
征明有四祖变具菌使海猪对强毒鼻疽菌的玫击有��一��

�

��的保
一

护牵
。

关于鼻疽杆菌的定向变具青料
，
据茨推地科夫的扔载 〔 � 〕 ，

于����一���� 年苏联兽

医研究所用苯胺染料作用于鼻疽菌
，
尽期获得致弱的菌株

，
但并未韶明其后的桔果

。
据

敲氏昆载
，
敲所用重接酸御肉锡致弱鼻疽杆菌

，
征明通过十八代后 对猫就不能 引起发

病
。
曾以此菌免疫了三匹禹

，
共中雨匹只有稀少的鼻疽桔节

，
另一匹无桔节

，
而对照未

免疫禹得全身性鼻疽
，
即皮肤与内脏均有病变

。

鼻疽菌变具周题
，
丰岛等人 ������ 〔 � 〕也作过研究

， 、

井视实了变具菌的形态和培养

特性与毒力的关系
。
利用弱毒活菌于免疫的研究方面

，
�������

，
�

�

������〔
“ 〕曾用少

量活菌对海猪进行免疫
，
豁为可赋与低度的免疫力

。
持田 ������〔

‘ 〕利用�型变具鼻疽

菌对小白鼠作免疫研究
，
豁为有相当免疫效果

。
第十四同东亚家禽 防疫会栽 报告韶录

上 〔 ” �，
载有利用孔雀撇减毒鼻疽菌

，
对 日本篇接种时能耐过��个白金耳活菌量

，
撇后

用 �
八

。 。
白金耳强毒菌攻击时

，
可耐过咸染

。
魏雪列斯基 〔 � 〕曹利用弱毒活菌抬幼晌进

行免疫
，
豁为免疫粗比对照祖病程迁延

，
易于耐过

。
����� 〔 � 〕用牛胆汁培地培育鼻疽菌

制成了弱毒菌苗
。
赵桐朴 〔 � 〕用孔雀椽减毒鼻疽菌作免疫拭麟

，
甜为无免疫力

。

我等从����一����年进行过鼻疽菌定向变具及免 疫的研究
，
现 将所得桔 果汇报于

后
，
希同志们拾以指正

。

一
、

研 究 方 法

�一�选用的菌株 � 选用的鼻疽菌系由病禺肺分离的典型光滑型菌
，
具有典型的形

态学和生化学特征
，
在琼脂平板上

，
菌落整齐

、
光滑 �菌体翠在或成双

，
无畏题

。
在抗

原性方面
，
凝集原性和免疫原性均良好

。

毒力� 对海猪的最小致死量为工�
， 。 。 。
毫克

。

�二�选用的就剂和驯化方法 � 选用锥黄素
、

孔雀椽
、

煌糠
、
牛胆汁

、

磺睦嚓咙钠

嫂和拮晶紫等六种献剂
。
先榆查其对鼻疽菌的最小敏威量

，
然后使用小于最小敏感量的

适当量作为开始的浪度
。
培育时先牌拭剂加于甘油琼脂内

，
培养��一峨�小时算作一代

，

每��一��代培育后
，
增进拭剂浪度一次

，
握常注意观察驯化菌的菌落形和菌形

，
并不断
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挑选典型菌落
，
以防变具为 �型

。 �

伴随培育工作之进行
，
各拭剂提高浪度为

� 雄黄素

� ���，
孔雀椽 �����，

煌禄 �����，
牛 胆 汁 ����， ������ ������，

桔晶紫

������

二
、

形态学及生化学特性的变异

到����年末止
， 已驯化将近��个月

，
其形态学和生化特性的变具如表 �

。

表 � 各种翻化鼻值菌形态学和生化学性状的变异

�
观、 曰

�引
�

�� � �氛 �形饱吕 �
、 � 三币亡 �

脚气�� �、

��色 �

� 稽 醚醉 作 用 � �， �，
�

一
� � 月匕 � 脚目

态 �葡 乳 爱 甘 蔗 摄 �����基 �
�萄 芽

·

箫 � �质 �落
�精 糖 糟 醉 籍

一

牙 � � �

一一一一一一一一十�一一士一�十黄 �����

扎 �����

煌 ��，��

胆 ��，��
��������

紫 �����

原 株

齐 株

混有长健
二二二二二二

���混有长越

常】
、
�

常� 十

…………�
�

�

�

����

在形态学上
，
除黄

、

紫

二祖混有不少的畏越菌外
，

其他粗仍和对照菌一样
，
为

典型的鼻疽杆菌
。

在菌落形上
，
紫祖变成

小���形菌落
，
菌落直理仅

在�
�

�一�
�

�毫米 �正常菌落

为�一�毫米�
，
��祖也部分

变成�形
，
其他各粗未变

。

但黄
、
孔祖不断在 �型菌落

周圃出现伪菌苔
。
黄

、

孔二粗

十�十�

常常常常正正正正

�目
�曰�� ����

一
���

正正

丧失了酸酵葡萄糖的性状
，
同时有三粗 �煌

、
��

、
紫� 丧失了 �

��的产生力
，
其它无

变化
。

三
、

抗 原 性 的 变 异

为了观察变具菌的抗原性
，
选四种免疫血清对 各不同 菌系 作凝 集 反应

，
桔果 如

表 �
�

表 � 各种期化鼻疽菌的被棍集性
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叫
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�
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一
一��心����曰什汁件仟什什

一一淤默豁默一侣隅︸卜旧一一�士一十一一��，。�旧一朴朴朴士朴朴一旧巴旧﹄工朴阶士朴��朴
煌一七嗯��
�一附肝附士浒侨

一�心溜川︸一附粉附十叶��一
�

心旧���一�︸�叫
�

叫口叫州阳附一�����州
�

十于于
·

干十一记属沈尸︸一阳粉阳�阴洲一�︵动伙����日
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…
，�

象����。，��司
�
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一。舅
��叫一朴朴朴�朴朴一��。州���一份册份�件粉
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一。吕���一济盼附书价册�一��，�州一附附册升册册�一
����州一栅册姗栅栅升

�鉴嗬�
、二��

��

���
、�、

��之什
、、

�

�酉目月随曰舰﹄�山月睁佑一一

从 �表看出
，
在以三种血清 �原

、

煌
、

胆�所作的藏麟中
，
黄和 �� 雨变具菌的被

凝集性较其它各菌弱 �但对黄祖血清
，
黄和 �� 雨个菌系的被凝集性较好

，
所以初步看

出黄
、
�� 雨祖的抗原性 �凝集原性的�似有所改变

。

为了进一步观察抗原性的变具
，
进行了凝集素吸收献墩

，
桔果如表 �

。
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表 � 摇 集 案 吸 收 献 教 桔 果
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紫原一黄孔煌胆

���
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��������� ���������

���

�������黄孔煌胆

��
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川��
‘
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刻
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�

�黄

】孔
�煌

月旦 �胆
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数字表明凝集价�

�� � �����
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��
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������

������

�����

��������������
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�����
月一

…
一

�

…
一

…
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紫原

从表 �看出
，
各免疫血清 �黄除外�用黄

、
��株吸收时

，
凝集素不能被吸泽

，
征

明其抗原性有了改变
。

四
、

毒 力 的 变 异
‘

千刷化过程中
，
作过数次毒力榆查

，
桔果如表�

、
�

、
��

按表 �看出
，
用肉瀑培养菌 �

�

�毫升注射腹腔内
，
有雨祖 �黄

、
胆�已丧失了对海

猪的致死能力
，
屠杀后各脏器未培养出鼻疽菌

。
其它菌系仍保有相当毒力

。

按表 �桔果
，
小 白鼠对鼻疽菌比海猪纯感

，
威染后病程趣过畏

，
但小白鼠是可以咸

染鼻疽的
，
有明显的脾鼻疽变状 �脾脆

、
鼻疽桔节�

，
韧菌分离阳性 �原株�

。
反之

，

驯化粗 ��个菌系�已丧失了对小白鼠的致病力
。
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表 � 驯化鼻疽菌第一次毒力撞查 �对海猪� �翻化代数湘一 ���代�

而 辰 用 司
猪 �株 及 酬 �

止鱼二竺竺
�

竺
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�
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� �

�

一
一 �诚 弱 �
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�
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�
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一
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士
�
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��
︵��

注� 海猪体重���一印。克

表 � 期化鼻疽菌第二次毒力被查 �对小白鼠�

�瓤化代数为���一 ���代�

小小白白 菌株及及 注射量量 樱 过过 部 愉 变 状状 菌 分 离离

最最号号 代 数数数数数数数数数数数数数数数数 肺肺肺肺肺肺 肝 脾脾 肺 肝 脾脾

����� 黄黄 四四 于于于于
����� ���代代 十十 第第第第
������� 八八 十十十十

小小小小小小小小小小 天天天天天天天天天天天天天天

����� 孔孔 时时 荣荣荣荣
����� ���代代 肉肉 死死死死
������� 渴渴渴渴渴

培培培培培培培培培培培培培培培培培培培培培培培

����� 煌煌 养养养养
三 三

’

三三����� ���代代 菌菌菌菌菌
������� �

一

�� ���������

腹腹腹腹腹腹腹腹腹腔内内内内内内内内内内内内内内内

������ 胆胆胆胆胆胆
������ ���代代代代代代
����������������

������ ������������

������ ���代代代代代代
����������������

������ 紫紫紫紫紫紫
������ ���代代代代代代
����������������

������ 原原 �
一

����� �天死死 一 一 ��
。
�义义 一 十 伪伪

������ 株株株株 一 一 ��
。
�义义 牛 十� ����

�������� ��
�
��� ‘‘ ��天杀杀 一 一 ����� 十 十 仍仍

���������� ��天死死 一 一 ����� 十 十 仍仍

�������� �
�
������� ��天死死 一 一 ����� � 一 ���

���������� ��天死死 一 一 ���� 一 一 � ���

从表 �毒力榆查征明
，

四个变 界菌 系 �孔
、

煌
、

胆
、
紫�在助��化到 ���一���

代以后
，
对海猪的致病力已

显著减弱
，
注射

几
�
� 。
毫 克

的菌量也不能使海猪致死
。

但煌和孔雨个菌系
，
千接种

后在局部可形成小指头大的

瞻腌
，
破瞻后形成瘫痕而痊

疮
，
部分动物有一过性热反

应 �升高�
�

�℃ ，
持覆 �一 �

天�
。
在第��天屠杀时

，
从

脏器中未分离出鼻疽菌
。

对猫的毒力被查 �

于����年 �月 ，
以煌和

胆雨个菌系对猫作了毒力被
注� “ �，，

为桔节� “ � ” 指脾肿程度
。

育之意�
一

卜个以下菌落井附以数字�
培养

‘

“ ��

‘ 十 ” 为菌落数十个发
” 为长菌苔

。
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查
，
以工八

。
毫克的菌量接种

于后瑙部皮下
，
每个菌系各

接种 �只猫
，
观察��天

，
局

部有踵服和化瞻现象
，
破溃

后形成瘫痕
，
屠杀后剖榆井

进行袖菌分离培养
，
所有 �

只猫的脏器未分离出彻菌
。

据文献载
，
猫对鼻疽菌最易

咸
，
得病后多因急性敢血症

而死
。
此次虽接 种 菌 量 较

表 � 戮化鼻疽菌第三次毒力被变 �对海猪�

�瓤化代数���一���代�

别化菌
及代数

注射量
皮下

使 用
海猪数

局 部
反应数…死亡，…搬纂…备 ”

���一������一���一���一���一小�︸�一�一�一�
产了一
�户矛‘一�矛
里
一

�

夕一沙声夕口
�︷�一�一�一�

于�
��� 代
煌

���
。��

���
。 �皿

���
。 � ‘ ���

��竺
。

���
。 。 ��� �

��天杀

��天菜

��天杀

��天杀

�一�日天死

��’一协

代一代一�一胆�一紫

代一株

注� 分母为动物数�分子为反应数
、
死亡数或出现栩菌海猎数

。

大
，
但仍耐过

，
可晃变具菌的毒力确已相当减弱

。

毒力恢复就眺 �

取三株变界菌 �孔
、
胆

、

紫�用不加裁剂的甘油琼脂逮擅通过 �一 �代
，
桔果未发

现毒 力有恢复现象 �以 �
八

。
毫克各注 �匹海猪

，
桔果无变化�

。

由上表 �
、
�

、
�以及对猫的实尉桔果来看

，
可知伶随驯化撇代

，
鼻疽菌的毒力可逐

渐降低
，
对海猪注

工
�
�。
一

工
�
� 。
毫克菌

、

对猫注
工
八

。
毫克菌

、
对廖注 �一 �毫克菌 �晃下述

免疫原性检查�也不能使之发病
，
只在接种局部引起硬拮性瞳眼和化瞻

，
部分动物出现

一过性热反应
。

五
、

免疫原性榆查

为了进一步研究当鼻疽菌毒力减弱之后
，
是否仍保有免疫原性

。
于是用驯化菌作预

防接种
，
对海猪和廊进行了下列免疫裁撇

，
桔果如表 �

、
�

、
��

第一次免疫献胧桔果如表 � ，
简隔 �天作雨次免疫后

，
免疫的四个粗各死一只

，
其

余 �只耐过
，
��天后宰杀时

，
所有脏器及淋巴桔均未分离出袖菌 �煌

、

胆祖各有 �只海

猪局部翩菌培养阳性�
。
对照祖全部咸染鼻疽致死

，
剖横和培养征明为阳

�

阮

表 � 第 一 次 鼻 疽 免 疾 就 骇 �����年 ‘ 一 �月�

粗 另叨

…
奋每猪·

…
第�次免疫注·…第二次免，注·

� �
� � ‘�

� 、

�
。
�

���
��� ，

�
���

。 � ‘

� 气“ � 叮勺户 � � �

对 照 二 … �

� 一 � 一

卿举命… ‘
吠 …足 阵�引判竺

… 一忑 …二�竺�翌�竺
� � � �

�
��
�
令
�阴

…一 【 同 七
�
�，

�
，“

乳�
�

�
注� ��� 为在��天后屠杀时在局部培养出栩菌

。

第二次免疫藏尉桔果如表 � ，
免疫后过��天用强毒菌攻击

，
各祖的免疫率分别是 �

孔 ���
，
胆 ����

，
紫����

。
对照祖咸染致死率为���

。
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第三次免疫就撇拮果如表 � ，
此次裁墩用制成的冻干菌苗进行的

，
免疫接种翘��天

后
，
以强毒菌攻击

，
免疫粗的保护数为孔

�
�
� 、

胆
�
�

。 ，
对照祖的致死数为

�
�
�。

对护的免疫就肺 �

为了研先对廊的接种反应和免疫力
，
选健廖 �匹

，
其中�匹作免疫

， �匹作对照
。

免疫祖注射 �次
，
第一次注 �毫克 �当天舒算 活菌数

，
孔为��亿个菌

，
胆为 ��

�

�亿个

表 � 第 二 次 鼻 疽 免 疾 拭 耽 �����年 ，一��月�

一

乞淤川丫粤蟀阵毕
疡 �

，
月丝

�
� 、

一
二

��� 田 � �
� �

�
山
��� �� � � �

， 、

�

蔽��
’

澡贷��
’ “

�
， ，

�
、

�
’ �天
�

，
��

，

�
‘

�
‘ �

�
�

�
，

��
�”

二臀令一汗另笋十汁聋兴粉日洲令
注� ��� 在局部分离出翘菌数� ���未死海猪于第��天杀死进行剖愉

。

表 � 第 三 次 鼻 疽 免 疫 就 脆 �����年 呜一 �月�

令爪
子兰
户州竺惠到洲贵‘ ‘ � � 龟孟日‘ ，咭� ，� 七 ， � 月 � �一 一�

目�
� � � � �

没 �
“

阳
’ 一 ‘

� �
�

】 芯，
大 �

…
� � � �

�

豁 �
，��竺二

，，‘ 、 � � � �
。
� 忆个 � � ��

。
��� 万个 ， � � ���

。
� � � ���

。
�

‘ 二井‘ 毕竺孕一干一一一一�

一
一

一卜一一�二一，一二十一斗—告一一去，，
对 照 粗 �

�
� 一 � 一 � �皮下� �

� �
�

」

��
�

�
�子生

注� 攻击菌为���号鼻疽菌
。
免疫时使用冻干的活菌

。

菌�
，
过��天后

，
又接种 �毫克�颐部皮下��

·

接种前后每天榆温
，
每隔 �天作变态反应和

血清学 �凝反和补反�榆查
。
免疫接种后 �一�天

，
有热反应 ���

�

�一��
�

�℃�和局部腌
眼�开掌大�反应

， �一 �天后消睡
，
但未化膜

。
免疫后过��天用强毒 ��� 号鼻疽菌攻击

�工八毫克�
，
此菌对海猪的最小致死量为

工
�
。 。 。 。
毫克

。
对照祖廊 �匹于第 �和第 �天死

于急性鼻疽�免疫祖 �匹罕 也分别于
·

��一��天患急性鼻疽死亡
，
握剖榆和翩菌培养均为

阳性
。
由上述桔果征明

，
对廖看不出赋与免疫力�表略�

。

从以上觅疫裁徽的桔果看
，
对海猪共使用��匹作免疫歉肺

，
前后共作三次

，
其免疫

力分别为��一��
�

�� �四种变具菌的免疫力差别不明显�
，
征明对海猪可赋与一定的免

疫力
，
但对罕免疫���无效

。

六
、

精 希

我等利用不同拭剂 �雄黄素
、

孔雀椽
、
煌椽

、

牛胆汁
、

磺胺啥淀纳奥
、

桔晶紫�加

入培养基中对典型的强毒鼻疽菌进行驯化培养
，
拯��个月����化 ����一���代�的拮果

，

其变具情形如下 �
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�
�

在形态学和菌落方面的变化
，
黄

、

紫二祖在镜榆上若干菌体有形成畏越倾向
。

紫株且变成了小型 ���菌落
， �� 株有趋向小型菌落的倾向

，
其它基本

�
�仍保持 �型

菌落的特征
。
在酪酸酵能力上

，
黄

、
孔二祖丧失了对葡萄糖酸酵 的能力

，
而煌

、
��

、

紫三祖也同时丧失了 �
��的产生力

，
其它无大变化

。

�
�

在抗原性的变具方面
，
依交互凝集和交互吸收献欲的桔果

，
发现黄

、
�� 雨株

的抗原性发生了深刻的变具
，
推侧系丧失了某些杭原性因子

。
其余各株看不出明显的变

化
。

�
�

在毒力变具方面
，
随���化的进展

，
毒力可逐渐降低变为弱毒株

。
在驯化的各株

中
，
黄和胆二祖的毒力是最先降低的 ���一���代�

，
其它各株随撇代增进也相樱降低

。

翻�化到��个月 ����一���代�以后
，
周��化菌对海猪 �用 工�

� 。
一

�
八

。
毫克�

、

猫 �工�
，。
毫

克�
、

厢 ��一 �毫克�等都丧失了足以引发典型疾病的毒力
，
只在接种局部可引起硬

桔性膜脯
，
还可看到一过性热反应

。

�
�

在免疫原性板查上
，
先后用��只海猪进行过三次免疫献墩

，
征明有四祖驯化菌

�孔
、

煌
、
胆

、

紫�对海猪可赋与一定程度 临�一��
�

�灿�的免疫力
，
但对腼觅疫未获

桔果
。
刘

一

焉匹的免疫藏脆
，
有待于今后进行

。
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