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Гетерогенность вирусной популяции при инфекционном 
бронхите кур 

РЕЗЮМЕ
Инфекционный бронхит кур является одной из наиболее распространенных вирусных инфекций, наносящих огромный экономический ущерб птицевод-
ству во всем мире. По причине отсутствия механизмов коррекции во время репликации генома вирус может быстро мутировать и генерировать новые 
штаммы. Этому способствует широкое использование живых вакцин, одновременная циркуляция полевых вирусов, относящихся к разным серотипам 
в одном стаде, и быстрое распространение вируса. Проведенные ранее исследования выявленных на птицефабриках Российской Федерации штаммов 
и изолятов вируса инфекционного бронхита кур показали, что 50% положительных проб относятся к вакцинным штаммам 4-91, D274, Н-120, Ма5, вторая 
половина положительных проб представлена полевыми вирусами, которые относятся к 8 генетическим линиям генотипа GI, при этом доминирующей 
является линия G1-19 (QX). В данной работе представлены результаты по выявлению и генотипированию вируса инфекционного бронхита кур на одной 
из птицефабрик Саратовской области Российской Федерации в 2018–2019 гг. Внутренние органы, ротоглоточные и клоакальные смывы, кровь отбирали 
от цыплят и кур-несушек разных возрастов из родительского стада и стада ремонтного молодняка. Выявлены: вакцинный штамм, полевые изоляты 
генетической линии GI-19 и вариантные изоляты, не относящиеся ни к одной из известных генетических линий. Анализ результатов исследований за 
двухлетний период показал, что важно исследовать пробы, взятые от птиц разного возраста. Инфицируя несколько поколений птиц, вирус изменяется 
и приспосабливается, порождая новые генетические формы, благодаря чему наблюдается гетерогенность вирусной популяции не только на птицефа-
брике в целом или в отдельном цехе, но и в одном организме. Выявленные изоляты обладали тропизмом к тканям кишечника, репродуктивных органов 
и, в единичных случаях, трахеи и легких. Полученные данные свидетельствуют о том, что на птицефабрике, несмотря на применяемую вакцинацию, 
циркулирует генетически разнородная популяция вируса инфекционного бронхита, при этом инфекция может не проявляться в раннем возрасте, но 
может повлиять на продуктивность стада в дальнейшем за счет патологических изменений органов репродукции кур-несушек.
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тенуированные вакцинные штаммы могут распростра-
няться на непривитые стада, восстанавливать вирулент-
ность, а также становиться участниками естественной 
рекомбинации. Кроме того, их применение осложняет 
диагностику ИБК, так как многие выявляемые полевые 
вирусы близкородственны вакцинным штаммам.

Анализ выявленных на птицефабриках Российской 
Федерации штаммов и изолятов вируса ИБК показал, 
что примерно 50% положительных проб относятся 
к вакцинным штаммам 4-91, D274, Н-120, Ма5. Вторая 
половина положительных проб представлена поле-
выми вирусами ИБК, которые относятся к  8  генети-
ческим линиям генотипа GI: GI-1 (Масс), GI-12 (D274), 
GI-13 (793B), GI-14 (B1648), GI-16 (Q1), GI-19 (QX), GI-22, 
GI-23 (Variant-2). Кроме того, на птицефабриках РФ были 
выявлены изоляты, являющиеся природными реком-
бинантами, и  вариантные изоляты, не относящиеся 
ни к одному из известных генотипов. Доминирующей 
группой является генетическая линия G1-19 (QX) [3].

Клинические проявления ИБК зависят от ряда 
факторов, в том числе от вирулентности и тропизма 
вируса. Воротами инфекции являются дыхательные 
пути, затем вирус ИБК распространяется системно, 
заражая эпителиальные клетки во многих тканях. Сте-
пень выраженности клинических признаков зависит 
от штамма вируса и условий содержания птицы, таких 
как микроклимат в птичнике, пыль, плотность посадки, 
возраст и тип птицы, ее иммунный статус (вакцинация, 
иммунная супрессия, наличие материнских антител), 

ВВЕДЕНИЕ
Инфекционный бронхит кур (ИБК) является одной 

из наиболее важных вирусных инфекций, которые 
наносят огромный экономический ущерб птицевод-
ству во всем мире. Возбудителем болезни является 
РНК-содержащий вирус порядка Nidovirales, семейства 
Coronaviridae, рода Coronavirus, который может быстро 
мутировать по причине отсутствия механизмов кор-
рекции во время репликации генома, т. е.  способен 
генерировать новые штаммы вируса. 

Профилактика ИБК, наряду с надлежащими мерами 
биобезопасности, опирается на рутинную вакцинацию. 
Однако этому подходу препятствует высокая генети-
ческая изменчивость вируса, приводящая к постоян-
ному появлению новых вариантов, против которых 
перекрестной защиты может не быть. Защита против 
определенного варианта может быть достигнута путем 
применения либо одной вакцины на основе штамма 
того же генотипа вируса (гомологичная вакцинация), 
либо нескольких вакцин на основе различных линий, 
чтобы расширить спектр защиты (гетерологичная вак-
цинация) [1, 2]. Для этого применяют множество вакцин 
и схем иммунизации. Однако до сих пор существуют 
трудности в  подборе комбинации аттенуированных 
гетерологичных вакцинных штаммов вируса, которые 
обеспечили бы эффективную защиту птицы от заболе-
вания. Несмотря на важное значение для контроля за-
болевания, широкое использование вакцин против ИБК 
имеет некоторые существенные недостатки. Живые ат-
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SUMMARY
Avian infectious bronchitis is one of the most common viral infections causing enormous economic losses in the global poultry industry. Due to the lack of mecha
nisms to correct errors during genome replication, the virus can quickly mutate and generate new strains. This is facilitated by widespread use of live vaccines, 
simultaneous circulation of field viruses belonging to different serotypes in one flock and rapid spread of the virus. Previous studies of avian infectious bronchitis 
virus strains and isolates identified in the Russian Federation poultry farms showed that 50% of samples tested positive for the 4-91, D274, H-120, Ma5 vaccine 
strains, and the other half of samples tested positive for the field viruses belonging to eight GI genetic lineages, while the G1-19 (QX) lineage was dominant. 
The paper presents identification and genotyping results of the avian infectious bronchitis virus in one of the poultry farms in the Saratov Oblast (the Russian 
Federation) in 2018–2019. The samples of internal organs and blood, as well as oropharyngeal and cloacal swabs were taken from chicks and layers of different 
ages in the parent and replacement flocks. The vaccine strain, GI-19 field isolates and variant isolates that do not belong to any of the known genetic lineages were 
detected. Analysis of test results within a two-year period showed that it is important to study samples taken from birds of different ages. The virus undergoes 
modification and adaptation inducing new genetic forms by infecting several poultry generations, due to which the heterogeneity of the virus population is ob-
served not only in the poultry farm as a whole or in a separate department, but also within one organism. The identified isolates showed tropism for the tissues of 
intestine, reproductive organs, and, in rare cases, trachea and lungs. The data obtained indicate that, despite the vaccination used, a genetically diverse population 
of the infectious bronchitis virus circulates in the poultry farm, while the infection may not manifest itself at an early age, but may affect the flock productivity in 
the future due to pathological changes in the reproductive organs of laying chickens.
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наличие сопутствующих инфекций также является 
важным фактором. Смертность из-за одного только 
ИБК обычно очень низка, но может быть выше после 
вторичных бактериальных инфекций [4].

Полевые изоляты генетической линии GI-19 (QX) 
обладают тропизмом к эпителиальным клеткам прак-
тически всех систем органов, тем самым вызывая все 
возможные синдромы инфекционного бронхита кур. 
Исследователи описывают вирусы данной генетиче-
ской линии как респираторные, нефропатогенные, по-
ражающие органы репродукции, также есть сведения 
о полевых штаммах, вызывающих поражения кишечно-
го тракта [5, 6]. Большинство полевых изолятов виру-
са ИБК были выделены и описаны во время вспышек 
с острым течением заболевания. Однако известны слу-
чаи выявления вируса ИБК генетической линии GI-19 
при бессимптомном протекании инфекции или с лег-
кими респираторными расстройствами [7].

Целью данной работы было исследование биологи-
ческого материала от птиц разных возрастов, содержа-
щихся в разных цехах одной отдельно взятой птицефа-
брики, на наличие генома вируса ИБК с последующим 
филогенетическим анализом полученных нуклеотид-
ных последовательностей фрагмента гена S1.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Пробы биологического материала от птиц были ис-

следованы с помощью полимеразной цепной реакции 
с обратной транскрипцией (ОТ-ПЦР) и ОТ-ПЦР в режиме 
реального времени (ОТ-ПЦР-РВ) в соответствии с мето-
дическими указаниями [8, 9]. 

Для генотипирования вируса ИБК использовали 
сравнительный анализ фрагмента гена S1 примерно 
500 н. о. (позиция 112–653 н. о. на гене S относительно 
штамма Н120). Для анализа использовали нуклеотид-
ные последовательности прототипных штаммов, пред-
ложенных V. Valastro et al. [10].

Определение нуклеотидной последовательности 
осуществляли по методу Сэнгера с использованием 
флуоресцентно-меченых терминирующих нуклеотидов 
на автоматическом секвенаторе ABI Prism 3130 (Applied 
Biosystems, США) согласно инструкции изготовителя.

Полученные нуклеотидные последовательности 
сравнивали с последовательностями штаммов вируса 
ИБК, опубликованными в международной базе данных 
NCBI (http://www.ncbi.nlm.nih.gov), с  помощью про-
граммы BioEdit, версия 7.0.5.3.

Специфические антитела к  ИБК в  сыворотках 
крови выявляли с  использованием «Набора для 
определения антител к вирусу инфекционного брон-
хита кур иммуноферментным методом при тестиро-
вании сывороток в одном разведении» производства 
ФГБУ «ВНИИЗЖ» в соответствии с инструкцией. Учет 
реакции проводили на спектрофотометре-ридере 
Tecan (Австрия) при длине волны 405  нм с  исполь-
зованием компьютерной программы «СИНКО-ИФА». 
Результат реакции считали положительным при ве-
личине титра антител 725 и выше.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБС У ЖДЕНИЕ
В ФГБУ «ВНИИЗЖ», с целью исследования на наличие 

генетического материала вируса ИБК, с одной из пти-
цефабрик Саратовской области была доставлена живая 
птица: 9 голов ремонтного молодняка и 12 голов кур-
несушек родительского стада (табл. 1). 

Все эксперименты на животных проводили соглас-
но требованиям Директивы 2010/63/EU Европейского 
парламента и Совета Европейского союза от 22 сентя-
бря 2010 г. по охране животных, используемых в науч-
ных целях.

Во время внешнего осмотра живых птиц в возрасте 
от 19 до 290 сут, поступивших в декабре 2018 г., и пато-
логоанатомического вскрытия никаких отклонений от 
нормы выявлено не было. При вскрытии кур в возрасте 
361 сут, доставленных в октябре 2019 г., наблюдали на-
личие множественных кист органов репродукции с во-
дянистым содержимым объемом более 100 мл. 

Для исследования методом ПЦР от каждой осо-
би были взяты ротоглоточные, клоакальные смывы 
и  пробы тканей внутренних органов (трахея, лег-
кие, почки, кишечник, репродуктивные органы). На 
первом этапе работы исследовали пробы тканей 
внутренних органов птиц, объединенные внутри 
каждой группы, т. е. 8 проб (табл. 1). Отрицательной 
в ОТ-ПЦР и ОТ-ПЦР-РВ была объединенная проба № 1 
от 19-суточных цыплят из цеха № 4, несмотря на то что 
вся птица была вакцинирована в суточном возрасте 
двухкомпонентной вакциной из штаммов Н120 и Д274 
и в 12–14-суточном возрасте вакциной из штамма 4-91 
согласно инструкциям производителей. В остальных 
объединенных пробах (№ 2–8) выявлен геном вируса 
ИБК (табл. 2). Аналогичные результаты были получены 
и в результате исследования сыворотки крови методом 
иммуноферментного анализа (ИФА), когда специфиче-
ские антитела к вирусу ИБК выявляли у птиц всех групп, 
кроме первой (табл. 3).

В пробе № 4 выявлен дериват вакцины 4-91 IBV45-18 
(нуклеотидная последовательность фрагмента гена S1 
имела 99% гомологии c вакцинным штаммом и отли-
чалась от него по 4 н. о.). В научной литературе есть 
данные о том, что проведение пассажей вакцинных 
штаммов вируса на живой птице и куриных эмбрионах 
иногда приводит к единичным нуклеотидным и ами-
нокислотным заменам. Интересно, что один и тот же 
вакцинный штамм вируса, используемый для произ-
водства вакцин разных серий одного или нескольких 
производителей, мутирует после пассажей по-разному. 
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Таблица 1
Характеристика поступившей для исследования птицы

Table 1
Characteristics of poultry received for testing

Дата 
поступле-

ния

Номер
группы Птица Номер 

цеха
Возраст, 

сут

12.2018 г. 

1
Ремонтный молодняк

(по 3 головы от каждого цеха)

4 19

2 7 60

3 1 124

4
Куры-несушки родительского стада 

кросса Росс ПМ3 (по 2 головы  
от каждого цеха)

21 192

5 7 228

6 15 290

10.2019 г.
7 Куры-несушки родительского стада 

кросса Росс ПМ3 (по 3 головы  
от каждого цеха)

1 361

8 18 361
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Эти отличия могут свидетельствовать о разных источ-
никах оригинального вирусного штамма, полученного 
для производства этой вакцины, а также методах и ко-
личестве пассажей вируса, проводившихся для его ат-
тенуации [11].

В остальных положительных пробах выявлены по-
левые вирусы: три отличающихся по первичной струк-
туре фрагмента гена S1 изолята генетической линии 
GI-19 (IBV42-18, IBV43-18, IBV44-19) и два вариантных 
изолята с уникальной первичной структурой (IBV44-18, 
IBV43-19), не относящихся к какой-либо генетической 
линии (табл. 2, рис. 1).

 При филогенетическом анализе изолят IBV44-19 
линии GI-19, выявленный в  2019  г., образовывал от-
дельную ветвь, отличаясь по аминокислотному составу 
от выявленных в 2018 г. изолятов IBV42-18 и IBV43-18 
на 7,5 и 10,3% соответственно. Тогда как между собой 
изоляты IBV42-18 и IBV43-18 отличались лишь на 2,7% 
(рис. 2) и были обнаружены у птиц в возрасте 60, 124 
и 290 сут, причем в группе № 3 (124 сут) была выявлена 
смесь этих двух изолятов. 

В пробах № 5 и 7 выявлены вариантные изоляты 
IBV44-18 и  IBV43-19 вируса ИБК с  уникальной струк-
турой и не относящиеся к какой-либо генетической 
линии. Данные изоляты имели отличия по аминокис-
лотному составу на 13,7%. Ранее, в марте 2018 г., на этой 
птицефабрике в материале от кур-несушек из разных 
цехов в возрасте 359 и 285 сут были идентифицирова-
ны другие два сходных между собой вариантных изо-
лята (IBV08-18 и IBV09-18). Они отличались от изолятов 
IBV44-18 и  IBV43-19 по аминокислотному составу на 
10,3%, что свидетельствует об их разном происхожде-
нии (рис. 1, 3). Вариантные изоляты являются резуль-
татом накопления мутаций (точечных замен, делеций, 
инсерций и рекомбинаций), которые возникают из-за 
ошибок репликации вируса ИБК. Вариантный изолят 
может оказаться нежизнеспособным, а может длитель-
ное время циркулировать в хозяйстве, продолжая из-
меняться.

На следующем этапе работы определяли тропизм 
вируса. Для этого от каждой птицы были взяты рото-
глоточные, клоакальные смывы и пробы тканей вну-
тренних органов, которые по отдельности были иссле-
дованы в ОТ-ПЦР-РВ (табл. 3). В общей пробе от трех 
60-суточных цыплят с помощью ОТ-ПЦР и секвениро-
вания выявлен изолят вируса ИБК генетической линии 
GI-19 (QX) IBV42-18. В реакции ОТ-ПЦР-РВ положитель-
ными были пробы от двух птиц, взятые из кишечника 
и семенников. 

В третьей группе ремонтного молодняка (возраст 
124  сут) с  помощью ОТ-ПЦР и  секвенирования вы-
явлена смесь полевых вирусов IBV42-18 и  IBV43-18 
генетической линии GI-19 (QX) вируса ИБК. Взятые из 
каждого органа пробы и общая проба тканей органов 
одной из трех птиц в ОТ-ПЦР-РВ показали отрицатель-
ный результат. В  биологическом материале от двух 
других птиц этой группы геном вируса ИБК выявлен 
еще в трахеях и легких птиц, в отличие от остальных 
возрастных групп, где положительными были только 
пробы тканей кишечника и репродуктивных органов. 
Проведено секвенирование фрагмента гена S1 вируса, 
выявленного в пробах, полученных из тканей трахеи 
и кишечника птицы № 8. Установлено, что в кишечнике 
персистирует полевой вирус IBV42-18, а в трахее этой 
же птицы выявлен вакцинный штамм 4-91. 
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Таблица 2
Результаты генотипирования вируса инфекционного бронхита кур

Table 2
Genotyping results of avian infectious bronchitis virus

Дата Номер 
группы

Возраст 
птиц, сут Генетическая принадлежность Название 

изолята

12.2018 г.

2 60 GI-19 IBV42-18

3 124 GI-19 IBV42-18
IBV43-18

4 192 GI-13, дериват вакцинного штамма 4-91 IBV45-18

5 228 вариантный изолят IBV44-18

6 290 GI-19 IBV43-18

10.2019 г.
7 361 вариантный изолят IBV43-19

8 361 GI-19 IBV44-19

Рис. 1. Филогенетические связи на основе анализа фрагмента гена 
S1 изолятов вируса ИБК, выявленных на птицефабрике Саратовской 
области в 2018–2019 гг.

Fig. 1. Phylogenetic relationships based on analysis of the S1 gene fragment 
of IB virus isolates identified in a poultry farm in Saratov Oblast  
in 2018–2019
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В пробах тканей внутренних органов от птиц ро-
дительского стада возраста 192, 228, 290 и 361 сут ме-
тодами ОТ-ПЦР и секвенирования выявлены вакцин-
ный штамм 4-91 (IBV45-18), два вариантных изолята  
(IBV44-18, IBV43-19) и  два полевых вируса (IBV43-18, 
IBV44-19) генетической линии GI-19 (QX) вируса ИБК. 
В ОТ-ПЦР-РВ положительными к вирусу ИБК были про-
бы тканей кишечника, органов репродукции и одна 
проба клоакального смыва (табл. 3). 

Анализ результатов исследований на одной птице-
фабрике за двухлетний период показал, что выявляе-
мость вируса ИБК молекулярными методами зависит от 
выборки проб, числа образцов, возраста птицы, иссле-
дуемых органов и т. д. Если инфекционный бронхит вы-
зывает репродуктивный и нефропатогенный синдромы, 
то клинические проявления часто наблюдают спустя 
месяцы после инфицирования, при этом самого виру-
са в тканях птицы может уже не быть, поэтому важно 
исследовать пробы от птиц разного возраста. С другой 
стороны, в окружающей среде вирус ИБК может сохра-
няться длительное время. Инфицируя несколько по-
колений птиц, вирус изменяется и приспосабливается, 
порождая новые генетические формы, благодаря чему 
наблюдается гетерогенность вирусной популяции не 
только на птицефабрике в целом или в отдельном цехе, 
но и в одном организме. Даже у одной птицы вирус мо-
жет быть представлен в виде набора вирионов, содер-
жащих как слегка измененные, но близкородственные 
геномы, так и геномы, принадлежащие к разным гене-
тическим линиям, что способствует быстрой адаптации 
и выживанию вируса в организме хозяина. Кроме того, 
разнообразие вируса на одной фабрике, в частности 
появление новых изолятов с высоким процентом ами-
нокислотных отличий (8–10% и выше), свидетельствует 
о притоке патогена извне. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведен филогенетический анализ нуклеотидных 

последовательностей изолятов вируса инфекционного 
бронхита кур, выявленных на одной из птицефабрик 
Саратовской области РФ в 2018–2019 гг. Показана гете-
рогенность вирусной популяции в родительском стаде 
кур-несушек и стаде ремонтного молодняка, где кроме 
применяемого вакцинного штамма выявлены три поле-
вых вируса генетической линии GI-19 и два вариантных 
изолята, не относящихся ни к одной из известных гене-
тических линий. Полученные данные свидетельствуют 
о том, что, несмотря на применяемую вакцинацию, на 
птицефабрике циркулирует генетически разнородная 
популяция вируса ИБК, которая может не проявляться 
в раннем возрасте, но может влиять на продуктивность 
стада за счет патологических изменений органов ре-
продукции кур-несушек.
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Таблица 3
Результаты исследований проб тканей внутренних органов птиц разных возрастов  на наличие вируса ИБК

Table 3
Test results for tissue samples of internal organs from birds of different ages for presence of avian infectious bronchitis virus

Номер  
и возраст птицы

Титр 
антител

Результат ОТ-ПЦР-РВ, ct

общая 
проба 

органов
трахея легкие почки кишеч-

ник

яйцевод/
семенни-

ки*

ротоглот.
смывы

клоак.
смывы

1

Ре
мо

нт
ны

й м
ол

од
ня

к

19

отр. отр. н/и н/и н/и н/и н/и отр. отр.

2 отр. отр. н/и н/и н/и н/и н/и отр. отр.

3 отр. отр. н/и н/и н/и н/и н/и отр. отр.

4

60

3220 33,9 отр. отр. отр. 32,0 отр. отр. отр.

5 сомнит. отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

6 2474 35,7 отр. отр. отр. 36,6 35,0* отр. отр.

7

124

3600 33,7 35,6 39,8 отр. 30,3 отр. отр. отр.

8 5012 34,7 38,5 отр. отр. 34,7 отр. отр. отр.

9 3373 отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

10

Ро
ди

те
ль

ск
ое

 ст
ад

о

192
н/и 34,5 отр. отр. отр. 29,9 отр. отр. отр.

11 7542 34,4 отр. отр. отр. 31,8 38,5 отр. отр.

12
228

4925 34,4 отр. отр. отр. 32,2 отр. отр. отр.

13 5857 35,2 отр. отр. отр. 32,3 36,7 отр. 38,4

14
290

3341 33,8 отр. отр. отр. 30,5 39,7 отр. отр.

15 2602 отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

16

361

2894 н/и отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

17 5454 37,9 отр. отр. отр. 37,6 отр. отр. отр.

18 3828 н/и отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

19 7916 36,2 отр. отр. отр. 34,1 отр. отр. отр.

20 4609 н/и отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

21 2931 н/и отр. отр. отр. отр. отр. отр. отр.

отр. – отрицательный результат;
сомнит. – сомнительный результат;
н/и – не исследовали.
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