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РЕЗЮМЕ
Введение. Вакцинопрофилактика высокопатогенного гриппа птиц является надежным способом борьбы с болезнью. Среди антигриппозных вакцин 
наиболее широкое распространение имеют инактивированные цельновирионные препараты. Изучение иммуногенной активности вакцины «ВНИИЗЖ-
АвиФлуВак» против актуальных вирусов высокопатогенного гриппа птиц является важной задачей. 
Цель исследования. Оценка иммуногенной активности инактивированной вакцины «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» против актуального для России в 2023 г. 
высокопатогенного вируса гриппа птиц подтипа H5N1.
Материалы и методы. Для испытаний готовили 4 вакцинных образца, содержащих цельный и разведенный 1/25, 1/50 и 1/100 антиген вируса гриппа 
птиц Н5 в прививном объеме. Каждым препаратом была привита отдельная группа птиц 4-недельного возраста. Через 28 сут куры были заражены 
вирусом гриппа птиц A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1, который был выделен во время вспышки заболевания на территории Российской Федерации и фило-
генетически определен как высокопатогенный возбудитель, принадлежащий к азиатской генетической линии вируса высокопатогенного гриппа птиц 
подтипа H5 (клада 2.3.4.4b). В группах зараженных птиц в течение 6 дней регистрировали погибших и больных особей. 
Результаты. Установили, что птицы, привитые цельной дозой антигена, были полностью защищены от клинического проявления болезни после 
контрольного заражения. Уменьшение концентрации антигена в прививном объеме обусловило снижение протективной защиты вакцины. Показа-
тель смертности после заражения контрольных (интактных) цыплят составил 10/10. Анализ зависимости протективной активности вакцины от величины 
иммунизирующей дозы антигена показал, что одна прививная доза содержала 97 ПД50. Исследование связи протективной защиты и напряженности 
поствакцинального гуморального иммунитета позволило определить, что ожидаемый среднегрупповой титр антител, который соответствует защите 
90% вакцинированных птиц, составил 5,7 log2, или ≈ 1:52.
Заключение. Вакцина «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» обладает высокой иммуногенной активностью против актуального для России в 2023 г. вируса высоко-
патогенного гриппа птиц подтипа H5N1.
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ABSTRAC T
Introduction. Vaccination against high-pathogenicity avian influenza (HPAI) is a well-proven way to control the disease. Inactivated whole-virion products are 
the most popular among the influenza vaccines. It is important to study immunogenicity of “ARRIAH-AviFluVac” vaccine against currently circulating HPAI viruses. 
Objective. To assess immunogenic activity of “ARRIAH-AviFluVac” inactivated vaccine against high-pathogenicity avian influenza virus (H5N1 subtype) which was 
relevant for Russia in 2023.
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вируса [7]. В сравнении с ДНК-содержащими вируса-
ми, у которых вероятность ошибки при репликации 
генома составляет не более 1/109, это разница в три 
порядка. Каждый раунд репликации РНК-вируса при-
водит к образованию смешанной популяции со мно-
жеством вариантов, большинство из которых нежиз-
неспособны, но некоторые из них содержат мутации, 
которые могут стать доминирующими при соответ-
ствующих условиях отбора [8, 9]. На уровне фенотипа 
это могут быть изменения антигенных свойств и/или 
изменения тропизма возбудителя. В первом случае 
измененный агент может уклониться от иммунного 
ответа макроорганизма, во втором – может повысить 
вирулентность.

Подчеркнем, что геном вируса гриппа представлен 
независимыми фрагментами РНК (8 фрагментов). В слу-
чае инфицирования одной клетки различными вариан-
тами вируса может произойти рекомбинация – обмен 
фрагментами генома, что приведет к качественным из-
менениям свойств возбудителя, вплоть до изменений 
видового спектра патогенности [1]. Например, в июне 
2023 г. в Польше у 24 домашних кошек был выявлен 
вирус гриппа A (H5N1). У инфицированных животных 
наблюдались неврологические и респираторные при-
знаки, в некоторых случаях наступала гибель. В июле 
2023 г. в Великобритании было зарегистрировано два 
случая обнаружения у людей вируса гриппа A подти-
па H5N1 и в двух случаях был выделен вирус гриппа A 
подтипа H9N2 [4].

Таким образом, представленный на рисунке 1 фраг-
мент схемы известных экологических ниш вируса грип-
па [10] лишь частично отражает сферу обитания воз-
будителя в природе.

Наряду с ограничительными мерами надежным 
способом борьбы с  ВПГП служит специфическая 
 профилактика. Среди антигриппозных вакцин наи-
более широкое распространение имеют инакти-
вированные цельновирионные препараты  [11,  12]. 

ВВЕДЕНИЕ
В  настоящее время высокопатогенный грипп 

птиц  (ВПГП)  – это актуальная проблема для птице-
водства всего мира. Вирус ВПГП  (H5N1) является 
причиной разрушительных эпизоотий, принося-
щих значительный экономический урон. Например, 
в 2022 г. в результате распространения ВПГП (H5N1) 
во Франции к марту было уничтожено 11 млн птиц, 
в США к сентябрю 2022 г. потери превысили 20 млн 
гол. [1, 2]. Всего в 2022 г. 67 стран на пяти континен-
тах сообщили о вспышках ВПГП (H5N1), что привело 
к потере более 131 млн гол. домашней птицы [3]. В пе-
риод с апреля по июнь 2023 г. вспышки ВПГП (H5N1) 
были зарегистрированы в 25 странах Европы среди 
домашних и диких птиц, всего 98 и 634 эпизода соот-
ветственно [4].

В Российской Федерации, по данным Россельхоз-
надзора, на 17.10.2023 вспышки ВПГП (H5N1) зареги-
стрированы: в 57 населенных пунктах – среди дикой 
птицы; в 6 – на птицефабриках; в 8 – среди домашней 
птицы в  личных подсобных хозяйствах  [5]. Отмече-
но, что в этом году болезнь поражала нетипичные 
виды диких птиц, а именно чаек. Например, очагом 
заболевания в Москве стали Борисовские пруды, где 
были найдены погибшие чайки, из останков которых 
был выделен геном вируса ВПГП подтипа H5N1  [6]. 
В  центральных регионах России неблагополучные 
по гриппу птицефабрики во всех случаях находятся 
в непосредственной близости от населенных пунктов, 
где зафиксированы вспышки ВПГП (H5N1) среди диких 
птиц [5], что явно указывает на источник распростра-
нения вируса.

Широкое распространение гриппа в первую оче-
редь связано с особенностями возбудителя. На этапе 
синтеза в инфицированной клетке вирусная РНК не 
имеет механизма репарации и сохраняет все возмож-
ные «ошибки» структуры, которые с вероятностью не 
менее чем 1/106 детерминируют изменения фенотипа 

Materials and methods. For testing purposes 4 vaccine dilutions were prepared containing whole and diluted H5 avian influenza virus antigen (1/25, 1/50 
and 1/100). Each diluted sample was used to vaccinate a separate group of 4-week-old chickens. On day 28 post vaccination, the chickens were challenged 
with avian influenza virus A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1, which was isolated during an outbreak in the Russian Federation and was phylogenetically defined 
as high-pathogenicity agent belonging to the Asian genetic lineage of HPAI subtype H5 (clade 2.3.4.4b). Dead and sick chickens were reported in the infected 
groups for 6 days. 
Results. The chickens vaccinated with a whole antigen dose were found to be completely protected from the clinical signs after the challenge. A decrease in the 
antigen concentration in the vaccine volume decreased the vaccine-induced protection. The mortality rate after the challenge of control (intact) chickens was 10/10. 
An analysis of the dependence of the vaccine protectivity on the volume of the antigen immunizing dose showed that one inoculation dose contained 97 PD50. 
An analysis of the link between protection and strength of the post-vaccination humoral immunity allowed to calculate that the expected mean antibody titer in 
the group, which corresponds to 90% protection in the vaccinated birds, was 5.7 log2, or ≈ 1:52.
Conclusion. “ARRIAH-AviFluVac” vaccine demonstrates high immunogenicity against high-pathogenicity avian influenza virus (H5N1) which was relevant for 
Russia in 2023.
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Эмбрионы кур. В работе использовали развивающи-
еся 9–11-суточные эмбрионы кур категории СПФ (VALO 
BioMedia GmbH, Германия).

Выделение вируса гриппа птиц. Использовали пат-
материал, полученный от павших от ВПГП чаек. На фос-
фатном буфере (рН 7,2–7,4) готовили 10%-ю тканевую 
суспензию, которую центрифугировали в  течение 
15 мин при 1000 g. В супернатант добавляли антибио-
тики (100 Ед/мл бензилпенициллина натриевую соль, 
100 мкг/мл стрептомицина сульфата и 50 Ед/мл нистати-
на). Полученный материал вводили в аллантоисную по-
лость куриных эмбрионов в объеме 0,2 см3. Эмбрионы 
инкубировали при температуре 37 °С и относительной 
влажности 60–70%. Ежесуточно проводили овоскопию. 
Эмбрионы, погибшие после 24 ч инкубации и более, ис-
пользовали для сбора экстраэмбриональной жидкости. 
Специфичность гибели подтверждали наличием гемаг-
глютинирующей активности в реакции гемагглютина-
ции и идентификацией в реакции торможения гемаг-
глютинации со специфической сывороткой [15]. 

Определение титра вируса на эмбрионах кур. Ис-
пользовали метод предельных разведений. Готовили 
последовательные десятикратные разведения ви-
русного материала на фосфатном буфере (рН 7,2–7,4). 
Каждое разведение тестировали на группе эмбрионов 
(n ≥ 5). Материал инокулировали в аллантоисную по-
лость в объме 0,2 см3. Положительной реакцией (при-
сутствие вируса) считали гибель эмбриона, установлен-
ную после более чем 24 ч инкубации. Расчет величины 
титра производили по Керберу и выражали в ЭИД50/см3.

Полимеразная цепная реакция с  обратной транс-
крипцией  (ОТ-ПЦР). Суммарную РНК выделяли, ис-
пользуя набор RNeasy Mini Kit (QIAGEN, Нидерлан-
ды, кат.  №  74106) в  соответствии с  инструкцией 
 производителя. ОТ-ПЦР проводили в  одну стадию 
с  применением набора OneStep RT-PCR Kit (QIAGEN, 
Нидерланды, кат. №  210212) с  соответствующими 

 Протективный эффект таких вакцин зависит от двух 
связанных составляющих: концентрации антигена в со-
ставе препарата и структурного соответствия между 
антигенами вакцины и полевого агента  [12, 13]. При 
этом из соображений эпизоотической безопасности 
для получения антигенов рекомендуется использо-
вать вирус низкопатогенных вариантов  [14]. Приме-
ром инактивированного препарата для специфической 
профилактики ВПГП на основе низкопатогенного вари-
анта вируса является вакцина «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак».

Целью настоящей работы была оценка эффективно-
сти инактивированной вакцины «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» 
против высокопатогенного гриппа птиц H5N1, обусло-
вившего локальные вспышки заболевания в ряде реги-
онов России в 2023 г.

В рамках указанной цели были поставлены следу-
ющие задачи: 

– определение филогенетической принадлежности 
изолята вируса ВПГП, выделенного во время вспышки 
заболевания на территории РФ, который будет исполь-
зован для испытания протективного эффекта вакцины; 

– оценка 50%-й протективной дозы, содержащейся 
в прививном объеме вакцины; 

– определение величины титра поствакцинальных 
антител, обеспечивающих защиту 90% вакцинирован-
ных птиц.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Объект исследования: вакцина против гриппа 

птиц (H5) инактивированная эмульсионная «ВНИИЗЖ-
АвиФлуВак». Концентрацию антигена  (D), представ-
ленного производственным штаммом «Ямал» вируса 
низкопатогенного гриппа птиц Н5, в прививном объ-
еме вакцины регулировали путем разведения антиге-
на физиологическим раствором в соотношениях 1/25, 
1/50 и 1/100. При приготовлении вакцинных образцов 
активный компонент (антиген) объединяли с масляным 
адъювантом в соотношении 30:70 (по весу) и эмульги-
ровали на высокоскоростном лабораторном смеси-
теле «Сильверсон» (Великобритания) при скорости 
6000  об / мин в течение 5 мин. Стабильность эмульсии 
после смешивания оценивали центрифугированием 
при 1000 g в течение 10 мин. Эмульсию считали ста-
бильной, если отслоение легкой (масляной) фракции 
не превышало 5% по объему, а отслоения тяжелой (во-
дной) фракции не происходило.

Таким образом, были приготовлены образцы вак-
цины, содержащие цельный антиген (D = 1), а также 
антиген в разведениях 1/25, 1/50 и 1/100 (D = 25, D = 50 
и D = 100) от исходного. 

Птица. В эксперименте использовали серонега-
тивных к вирусу гриппа птиц цыплят яичного кросса 
Ломан Браун в возрасте 4 нед. Работу с птицей прово-
дили в соответствии с ГОСТ 33215-2014, а также соглас-
но требованиям Директивы 2010/63/EU (от 22.09.2010) 
по охране животных, используемых в научных целях.

Иммунизация птиц. Каждый образец вакцины 
был испытан на отдельной группе птиц численно-
стью  10  гол. Препарат вводили внутримышечно 
в область груди в объеме 0,5 см3. Дополнительно была 
образована группа контроля активности вируса чис-
ленностью 10  гол., в  которой иммунизацию не про-
водили (интактные особи). Группы птиц содержали 
в изолированных боксах с автономной вентиляцией, 
подачей воды и корма.

Рис. 1. Экология вируса гриппа А ([10] с изменениями). 
Обозначены варианты гемагглютинина (Н) 
и нейраминидазы (N). Черными стрелками показана 
циркуляция возбудителя в пределах вида хозяина, серыми – 
направления межвидового распространения инфекции

Fig. 1. Ecology of influenza A virus ([10] with changes). 
Hemagglutinin (H) and neuraminidase (N) variants are 
indicated. Black arrows show the pathogen circulation in host 
species, gray arrows show the virus interspecies spread
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0,1 см3 10 цыплятам в возрасте 5 нед. (серонегативным 
к вирусу гриппа птиц), в течение последующих 10 сут 
привела к гибели 9 цыплят (90%), у которых наблюда-
ли характерные для ВПГП клинические признаки (диа-
рея, выделения из носа, цианоз неоперенных участков 
кожи). Специфичность падежа подтверждена в ОТ-ПЦР, 
с помощью которой в биологическом материале уста-
новлено присутствие генома вируса ВПГП. Полученные 
результаты соответствовали клиническим критериям 
проявления ВПГП [14].

При проведении сравнительного генетического ана-
лиза нуклеотидных последовательностей фрагмента 
гена гемагглютинина определили, что вирус принадле-
жит к азиатской генетической линии вируса ВПГП под-
типа H5 (клада 2.3.4.4.b), получившего эпизоотическое 
распространение в предыдущие годы в странах Азии, 
Европы, Африки, Северной и Южной Америки. Выделен-
ный вирус был определен как штамм вируса гриппа птиц  
A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1. Положение штамма в струк-
туре филогенетического дерева показано на рисунке 2.

Согласно данным международных баз GenBank 
и  GISAID  (EpiFlu), наиболее генетически близкими 
к  A / gull/Kirov/998-1/2023 H5N1 являются вирусы под-
типа H5N1, выявленные в 2023 г. на территории ряда ев-
ропейских стран. Исходя из сроков выявления на тер-
ритории европейских стран (февраль – май 2023 г.), 
по данным базы GISAID (EpiFlu), идентичные изоляты 
активно циркулировали уже несколько месяцев, как 
минимум с начала 2023 г. 

Таким образом, учитывая распространение вируса 
гриппа H5N1 в регионе, а также занос и распростране-
ние инфекции в ряде регионов Российской Федерации, 
в дальнейшей работе был использован штамм вируса 
A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1.

Оценка иммуногенной активности вакцин. Все 
образцы вакцин, содержащие определенные концен-
трации антигена, были испытаны на птицах парал-
лельно. Через 28 сут после вакцинации определяли 
средние по группам логарифмические титры антител 
к вирусу гриппа птиц, установленные в РТГА (log2 Т). 

Далее во всех подопытных группах птиц провели 
заражение штаммом A/gull/Kirov/998-1/2023  H5N1. 
В течение 10 сут в каждой группе ежесуточно оцени-
вали текущие клинические показатели (c = a + b, где 
а и b – количество клинически больных и погибших 
птиц соответственно). По окончании срока наблюде-
ний в группах определяли накопленные клинические 
показатели (∑c/n, где n – число птиц в группе до зара-
жения) и вычисляли протективную активность вакцины 
вида Р = (1 – ∑c/n) × 100. 

Показатели иммуногенной активности вакцин, уста-
новленные в подопытных группах птиц, приведены 
в таблице.

Исследовали связь между концентрацией антиге-
на в прививном объеме (D) и протективной активно-
стью (P) вакцины. Для построения наиболее вероятной 
модели связи показателей концентрации антигена 
и протективной активности вакцины применили ре-
грессионный анализ [17]. Получили линейное регресси-
онное уравнение, имеющее вид Р = (–0,5184) D + 100,31  
(R2 = 0,98), где Р – прогнозируемое значение индекса 
соответственно заданному D.

Для графического представления регрессии P и D 
использовали корреляционно-регрессионный анализ. 
Полученные результаты представлены на рисунке 3. 

 системами праймеров для выявления генома вируса 
гриппа птиц и идентификации подтипа H5N1.

Секвенирование генома вируса. Нуклеотидные по-
следовательности фрагментов генов определяли 
с применением автоматического секвенатора ABI Prism 
3130 (Applied Biosystems, США). Анализ и сравнение 
нуклеотидных и соответствующих им аминокислот-
ных последовательностей проводили, используя па-
кет прикладных программ BioEdit, версия 7.0.5.3. Так-
же для сравнительного анализа использовали ранее 
опубликованные в международной базе GenBank по-
следовательности изолятов и штаммов вируса гриппа 
птиц А/H5 (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/genomes/FLU/
Database). Построение и редактирование филогенети-
ческого дерева осуществляли с помощью алгоритма NJ 
в реализации пакета MEGA, версия 7.

Реакция гемагглютинации (РГА). Пробы антигенсо-
держащих материалов исследовали в  РГА в  соответ-
ствии с методикой, изложенной в инструкции по приме-
нению набора для выявления антител к вирусу гриппа 
птиц подтипа Н5 в реакции торможения гемагглютина-
ции. Определяли титр гемагглютинирующих единиц.

Реакция торможения гемагглютинации (РТГА). Про-
бы сывороток крови птиц исследовали в РТГА в соответ-
ствии с инструкцией к набору для выявления антител 
к вирусу гриппа птиц подтипа Н5 в реакции торможе-
ния гемагглютинации (ФГБУ  «ВНИИЗЖ», Россия)  [16]. 
Определяли величину титра антител. Положительной 
считали реакцию, где показатель титра имел оценку 
1:16 и более, то есть 4 log2.

Заражение птиц. В группах иммунизированных и ин-
тактных птиц проводили контрольное заражение через 
28 сут после вакцинации. Для этого использовали ви-
рус ВПГП штамма A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1 в дозе 
6,0  lg ЭИД50. Вирусный материал вводили внутримы-
шечно в область бедра в объеме 0,5 см3. Наблюдение 
за клиническим состоянием зараженной птицы вели 
в течение 10 сут.

Обработка экспериментальных данных. Исполь-
зовали общепринятые способы обработки выборок 
варьирующих переменных (определяли средние зна-
чения, стандартные отклонения и стандартные ошибки 
средних). Применяли элементы регрессионного ана-
лиза. Описание специальных статистических методов 
дано в тексте. Вычислительные операции и графиче-
ские построения выполняли в приложении Excel.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
Выделение вируса, оценка вирулентности 

и  определение филогенетической принадлежно-
сти штамма. Установили, что исследуемый биологи-
ческий материал содержал инфекционный вирус, ко-
торый был летальным для эмбрионов (специфический 
падеж составил 23/30). При исследовании проб экстра-
эмбриональной жидкости в РГА получен положитель-
ный результат (от 1:64 до 1:256), по результатам ОТ-ПЦР 
в них установлено содержание генома вируса гриппа 
птиц в высокой концентрации (средняя оценка Ct = 18).

Сайт расщепления гемагглютинина выделенного 
вируса гриппа имел структуру -REKRRKR-, что позво-
лило охарактеризовать его как потенциально высоко-
вирулентный. 

Внутривенная инъекция вируссодержащей экс-
траэмбриональной жидкости (10-кратное разведе-
ние на фосфатном буфере), произведенная в объеме 
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С помощью регрессионного уравнения рассчитали, 
что концентрация антигена, обеспечивающая защиту 
50% (ПД50) вакцинированных птиц, равна 97, что соот-
ветствует степени разведения исходного антигена 1:97. 
Таким образом, протективная активность вакцины рав-
няется 97 ПД50, что согласуется с требованиями Всемир-
ной организации здравоохранения животных, устанав-
ливающими ПД50 ≥ 50.

Исследование связи протективной активности 
вакцины и титров гуморальных антител. Провели 
анализ зависимости между титрами гуморальных анти-
тел (T, log2) и протективной активностью вакцины (P, %), 
установленными для испытанных концентраций антиге-
на. Полученные результаты представлены на рисунке 4.

Показана линия регрессии  Р по  log2  T, где 
‘P  – индекс, прогнозируемый по уравнению 
‘P = (11,093) log2 T + 26,667, имеющему оценку адекват-
ности R2 = 0,97.

Полученное уравнение позволило определить ожи-
даемый титр антител (T90), который соответствует 90% 
защиты вакцинированных птиц. Искомая оценка соста-
вила величину log2 T90 = 5,7.

Известно, что вспышки ВПГП на  птицеводческих 
предприятиях (например, в США) в большинстве слу-
чаев географически совпадают с  путями миграции 
диких водоплавающих птиц [1]. Учитывая роль орни-
тофауны в распространении инфекции в ряде регио-
нов РФ, штамм A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1 следует 
считать эпизоотически опасным. На этом основании 

Таблица
Показатели иммуногенной активности вакцин против вируса гриппа птиц H5N1
Table
Indicators of vaccine immunogenicity against H5N1 avian influenza virus

Оценки показателей соответственно испытанным концентрациям антигена 

Разведение антигена, 
D*

титр в РТГА Клинический 
показатель

Протективная 
активность (Р), % 

log2 Т** ∑c/n*** P = (1 – ∑c/n) × 100

1 6,67 0/10 100

1:25 5,33 1/10 90

1:50 4,33 4/10 70

1:100 2,00 6/10 50

контроль 0,47 10/10 0

*  величина разведения антигена в прививном объеме  
(antigen concentration in the inoculation volume);
** средний логарифмический титр антител в группе птиц после вакцинации  
(mean log antibody titer in the group of the vaccinated chickens), n = 3;
*** ∑c – количество клинически больных и погибших птиц после контрольного заражения 
[накопленный в течение опыта показатель] (number of clinically diseased and dead birds 
after the challenge [indicator assessed during the experiment]);  
n – число птиц в группе до заражения  
(number of chickens in the group before the challenge).

Рис. 2. Филогенетическое дерево, построенное по полноразмерной последовательности гена гемагглютинина

Fig. 2. A phylogenetic tree based on the full-length hemagglutinin gene sequences
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в соответствии с прилагаемой инструкцией. Это озна-
чает, что антигенный потенциал «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» 
против штамма A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1 в 1,9 раза 
превосходит рекомендуемую протективную актив-
ность [14]. 

Ранее уже была проведена оценка протективных 
свойств вакцинного препарата из штамма «Ямал» [18], 
в результате которой показана эффективная защита 
против гетерологичного подтипа вируса ВПГП H5N8 
на при мере штамма А/duck/KChR/1590-20/2, который 
также принадлежит к генетической кладе 2.3.4.4b. Ре-
зультаты филогенетического анализа, приведенные 
в данной работе, свидетельствуют об активном анти-
генном дрейфе вирусов гриппа птиц подтипа Н5 на 
территории Евразии в 2016–2023 гг. (рис. 1). Изоляты 
вируса гриппа птиц, против которых была экспери-
ментально показана эффективная защита вакцинным 
препаратом на основе штамма «Ямал», отмечены на 
рисунке 2 черным треугольником. 

 использование данного штамма в качестве вируса-про-
бойника для оценки протективного действия вакцин 
против ВПГП является обоснованным. 

Концентрация антигена в прививном объеме инак-
тивированной вакцины является важнейшей характе-
ристикой препарата. Основной антиген вируса (гемаг-
глютинин) может быть измерен в абсолютных единицах, 
например в весовых [11], или в единицах действия, на-
пример в ПД50. Считается, что прививной объем эффек-
тивной вакцины против гриппа птиц должен содержать 
50 ПД50 [12, 14], что соответствует 0,3–7,8 [12] или 3 мкг 
гемагглютинина [14]. 

Процедура проведения острого опыта полностью 
соответствовала общепринятой методике  [14]. Как 
следует из полученных результатов, прививной объ-
ем препарата «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» содержал 97 ПД50, 
это обеспечило защиту 100% иммунизированных птиц 
при введении одного прививного объема, что доказы-
вает возможность практического применения вакцины 
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Рис. 4. Зависимость между величиной титра антител к вирусу гриппа Н5  
и уровнем протективной защиты вакцины

Fig. 4. Relationship between H5 virus antibody titer and level of the vaccine protectivity

Рис. 3. Зависимость между испытанными концентрациями антигена  
и протективной активностью вакцины против ВПГП Н5N1

Fig. 3. Relationship between the tested antigen concentrations and protectivity of the vaccine against HPAI H5N1
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Поскольку защита птиц от генерализованной 
инфекции, вызванной вирусом гриппа, в основном 
обеспечивается выработкой антител против вирус-
ного гемагглютинина [19], то данные РТГА являются 
важными показателями напряженности поствакци-
нального гуморального иммунитета. Известно, что 
титр иммунных сывороток на  уровне 4  log2 в  РТГА 
свидетельствует о  защите птиц от  заболеваемо-
сти и смертности [14, 19], а титр антител на уровне 
6,5  log2 предотвращает в  том числе локальную ре-
продукцию вируса [20]. При этом необходимо, чтобы 
антитела в титре более 4 log2 присутствовали у 80% 
поголовья птиц [21]. При выполнении настоящих ис-
следований защита 90% вакцинированных птиц соот-
ветствовала ожидаемым титрам 5,7 log2 для вакцины 
« ВНИИЗЖ-АвиФлуВак».

ВЫВОДЫ
Результаты проведенных исследований позволили 

сделать следующие выводы.
1. Выделенный из патологического материала вирус 

определен как штамм A/gull/Kirov/998-1/2023 H5N1, ко-
торый принадлежит к азиатской генетической линии 
вируса ВПГП подтипа H5 (клада 2.3.4.4b). Штамм охарак-
теризован как эпизоотически опасный для Российской 
Федерации.

2.  Установлено, что инактивированная вакцина 
«ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» обладает протективным эф-
фектом против штамма ВПГП A/gull/Kirov/998-1/2023 
H5N1 и на  28-е  сут после иммунизации полностью 
предотвращает клиническое проявление болезни при 
заражении вакцинированных птиц. Протективный по-
тенциал вакцины составил 97 ПД50 в одном прививном 
объеме.

3. Показано, что вакцина «ВНИИЗЖ-АвиФлуВак» на 
28-е сут после применения индуцирует у птиц напря-
женный гуморальный иммунитет против гриппа. Пост-
вакцинальный титр антител к вирусу гриппа в РТГА, со-
ответствующий защите 90% привитых птиц, составил 
прогнозируемую величину 5,7 log2.
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