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TELADI U RAZLI^ITIM INTERVALIMA IZME\U PRIMARNE
I SEKUNDARNE IMUNIZACIJE INAKTIVISANOM VAKCINOM

PROTIV GOVE\EG HERPES VIRUSA-1*

COMPARATIVE INVESTIGATIONS OF IMMUNE RESPONSE OF

CALVES AT DIFFERENT INTERVALS BETWEEN PRIMARY AND

SECONDARY IMMUNIZATION USING INACTIVATED BOVINE

HERPESVIRUS 1 VACCINE

D. Bugarski, T. Petrovi}, S. Bobo{, Dubravka Milanov, D. Orli},
M. Radinovi}, S. Lazi}**

Gove|i herpesvirus-1 (BHV-1) je jedan od zna~ajnijih uzro~nika in-
fekcija respiratornog sistema goveda i u suzbijanju ove infekcije imuno-
profilaksa ima klju~nu ulogu. Intenzitet imunolo{kog odgovora protiv
BHV-1 nakon imunizacije inaktivisanim komercijalnim vakcinama varira
zavisno od vrste vakcine, ali se generalno smatra da pru`aju dobru
za{titu od razvoja klini~kog oblika infekcije i da su bezbedne. U radu je
prikazan razvoj humoralnog imunolo{kog odgovora kod teladi u tovu
koja su imunizovana protiv gove|eg herpesvirusa-1 (BHV-1) u razli~itim
intervalima izme|u primarne i sekundarne imunizacije. Telad je vakcini-
sana komercijalnom vakcinom, a zatim podeljena u dve grupe koje su
revakcinisane 14, odnosno 21. dana. Tokom 120 dana trajanja ogleda,
krv i nosna sluz su uzorkovani 11 puta. Uzorci krvnih seruma su ispitani
na antitela za BHV-1 testom neutralizacije virusa (VN), a uzorci nosne
sluzi VN testom i ELISA metodom. Nakon revakcinacije utvr|en je po-
rast titra antitela u krvi svih oglednih `ivotinja i on se odr`ao na visokom
nivou sve do kraja ispitivanja (120. dan). U krvnim serumima, srednje
vrednosti titra antitela utvr|ene su 30. dana kod grupe revakcinisane
14. dana i 45. dana kod grupe revakcinisane 21. dana. U nosnoj sluzi,
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testom neutralizacije virusa, antitela su najranije utvr|ena 14 dana po-
sle vakcinacije, a ELISA metodom tek nakon revakcinacije. Najvi{i titar
antitela u nosnoj sluzi utvr|en je 45. dana u grupi revakcinisanoj 21.
dana i 120. dana u grupi revakcinisanoj 14. dana. U odnosu na
utvr|ene vrednosti titra antitela, revakcinacija teladi inaktivisanom vak-
cinom protiv BHV-1 mo`e se izvesti ve} 14. dana.

Klju~ne re~i: anti BHV-1 vakcine, revakcinacija, antitela

Gove|i herpesvirus-1 (BHV-1) je jedan od zna~ajnijih uzro~nika infek-
cija respiratornog sistema goveda i u suzbijanju ove infekcije imunoprofilaksa ima
klju~nu ulogu (Jones i Chowdhury, 2008). Razvoj razli~itih tipova vakcina protiv
BHV-1 je konstantan od pedesetih godina XX veka, a klasi~ne atenuirane i inaktivi-
sane vakcine i dalje imaju svoju primenu, naro~ito u preventivi respiratornog sin-
droma junadi u tovu. Intenzitet imunog odgovora protiv BHV-1 nakon imunizacije
inaktivisanim komercijalnim vakcinama varira zavisno od vrste vakcine, ali se ge-
neralno smatra da pru`aju dobru za{titu od razvoja klini~kog oblika infekcije i da
su bezbedne (Soulebot i sar., 1982; Patel, 2005). Nedostatak zbog kojeg se inak-
tivisane vakcine smatraju manje efikasnim, odnosi se na du`i vremenski period
potreban da se postigne odgovaraju}a za{tita (Van Drunen Littel – Van Den Hurk i
sar.1993), a kod teladi koja su tek primljena u tovili{te, neophodno je obezbediti
odgovaraju}u za{titu u najkra}em vremenu. Imunolo{ki odgovor na inaktivisane
vakcine odlikuje stvaranje prete`no IgG1 izotipa, niska proliferacija limfocita i ni-
ska koncentracija interferona (Pontarollo i sar., 2002). Revakcinacijom se posti`e
poja~ano stvaranje antitela i pove}anje njihovog aviditeta (Özkul i sar., 2008), {to
je tako|e od zna~aja u za{titi od virusnih infekcija (Delgado i sar., 2009). Stoga se
u praksi postavlja pitanje koji je vremenski interval potreban izme|u primarne i
sekundarne imunizacije kako bi se postigla `eljena za{tita u {to kra}em vremenu.
Interval izme|u vakcinacije i revakcinacije protiv BHV-1 nije ta~no definisan i pro-
izvo|a~i vakcina daju razli~ite preporuke, ali se smatra da ne treba da bude kra}i
od 30 dana (Patel, 2005; Straub, 2007). Dosada{nja praksa u pogledu
sekundarne imunizacije protiv BHV-1 se svodi na razli~ito odre|ivanje vremena
izme|u dve imunizacije atenuiranim ili inaktivisanim vakcinama – 3 nedelje (Lazi} i
sar., 2001; Castrucci i sar., 2002; Salt i sar., 2007; Stillwel i sar., 2008), 4 nedelje
(Kaashoek i sar., 1995; Patel i sar., 2005) ili du`e (Petzhold i sar., 2001). Cilj ovog
rada je pra}enje razvoja humoralnog imunolo{kog odgovora kod teladi u tovu pri-
menom inaktivisane anti BHV-1 vakcine u razli~itim intervalima revakcinacije.
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Ogledne `ivotinje / Experimental animals

Ispitivanja su izvedena na teladi simentalske rase uzrasta 4-5 meseci i
prose~ne telesne mase izme|u 200 kg i 250 kg. Dvadeset {est teladi je podeljeno
u 3 grupe – po 10 u dve ogledne grupe i 6 u kontrolnoj grupi. Telad je sme{tena u
izolovan prostor komercijalnog tovili{ta. U uzorcima krvnih seruma sve teladi pre
po~etka ogleda nije utvr|eno prisustvo antitela protiv BHV-1.

Imunizacija / Immunization

Telad oglednih grupa je vakcinisana supkutanom aplikacijom 5 mL
vakcine Respi-ol® (Veterinarski zavod Subotica) prema uputstvu proizvo|a~a.
Vakcina sadr`i inaktivisane viruse BHV-1 i Pi-3. U obe ogledne grupe vakcinacija
je izvr{ena istog dana, a revakcinacija 14. dana (grupa S/c14) i 21. dana (grupa
S/c21). Telad kontrolne grupe nije vakcinisana.

Uzorkovanje materijala za ispitivanje / Sampling of material for investigations

Kod teladi iz oglednih grupa, krv i nosna sluz su uzorkovani prvi put na
dan vakcinacije (0 dan). U grupi S/c14, uzorkovanje je ponovljeno 4, 8, 14, 17, 19,
21, 28, 30, 45. i 120. dana ogleda, a u grupi S/c21 4, 8, 14, 21, 24, 26, 28, 30, 45. i
120. dana. Od teladi kontrolne grupe uzorci su uzeti 0, 14, 21, 30, 45. i 120. dana.
Ovakav raspored uzorkovanja je uslovljen ispitivanjem pojave antitela u krvi i nos-
noj sluzi nakon vakcinacije i revakcinacije i njihovom perzistencijom.

Krv je uzorkovana punkcijom v. jugularis, a nosna sluz upotrebom
sterilnih tampona od sun|era, dimenzija 7 cm x 3 cm x 2,5cm. Tamponi su ubaci-
vani u jednu nozdrvu odakle su va|eni nakon 10 minuta. Sluz je zatim ce|ena u
sterilne epruvete. Uzorci sluzi u kojima je bilo primesa krvi nisu uzimani za ispiti-
vanje, ve} je postupak uzorkovanja bio ponovljen iz druge nozdrve.

U laboratoriji su uzorci nosne sluzi centrifugirani 10 minuta na 3000
obrtaja na sobnoj temperaturi. Svi uzorci nosne sluzi i krvnih seruma su do
po~etka ispitivanja ~uvani na - 22oC.

Utvr|ivanje antitela protiv BHV-1 / Establishing antibodies against BHV-1

Specifi~na antitela protiv BHV-1 u uzorcima krvnih seruma odre|ivana
su metodom virus-neutralizacije (VN), a u nosnoj sluzi VN i ELISA metodom. Za
izvo|enje metode VN kori{}ene su MDBK (Madin-Darby Bovine Kidney) }elije
supkultivisane 72 ~asa, tretirane rastvorom tripsin EDTA i resuspendovane u
hranljivom medijumu za rast kultura }elija (Eagel MEM, SIGMA Aldrich, USA) sa
10% fetalnog tele}eg seruma. Koncentracija resuspendovanih }elija koja je ko-
ri{}ena u radu je iznosila 300.000 }elija u 1 ml medijuma. Za izvo|enje VN
kori{}en je TN-41 laboratorijski soj virusa BHV-1 (American Bio Research, USA).
Titar virusa se kretao izme|u 105 i 106 TCID/50 u mL. Za potrebe VN upotreblja-
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vano je 100 – 200 TCID/50 radnog virusa u 0,1 mL suspenzuje. Uzorci krvnih se-
ruma su inaktivisani na temperaturi od 56oC u trajanju od 30 minuta, zatim titrirani
u dvostrukim razre|enjima od 1 : 2 do 1 : 256. Ispitivana razre|enja seruma su sa
dodatim radnim virusom inkubirana tokom 1 sata na 37oC. Nakon isteka ovog
perioda na me{avinu virusa i seruma u svaki bazen~i} na mikrotitar plo~i su doda-
vane MDBK }elije u suspenziji od 300.000 u 1 ml i u koli~ini od 100 �l. Nakon ovih
postupaka mikrotitar plo~a sa uzorcima je inkubirana na 37oC u toku 3 dana.
Nakon 3 dana reakcije su o~itavane tako {to je kao titar VN antitela uzeta reci-
pro~na vrednost krajnjeg razre|enja ispitivanog seruma koje je u potpunosti neu-
tralisalo aktivnost radnog virusa. Rezultat ispitivanja virus neutralizacionim testom
prikazan je kao logaritamska vrednosti titra specifi~nih antitela – log2 (Sjurin,
1966).

Ispitivanje titra specifi~nih antitela u nosnoj sluzi obavljeno je istom
metodologijom kao {to je opisano za ispitivanje titra u krvi. Za ispitivanje spe-
cifi~nih antitela protiv BHV-1 u nosnoj sluzi kori{}en je i komercijalni ELISA set
HerdChek* Infectious Bovine Rhinotracheitis (IBR)/Bovine Herpesvirus-1 (BHV-1)
gB Antibody ELISA Test Kit IDEXX, po uputstvu proizvo|a~a. Rezultat ispitivanja
ELISA metodom je iskazivan kao pozitivan ili negativan nalaz prisustva specifi~nih
antitela.

Statisti~ka ispitivanja / Statistical investigations

Za obradu dobijenih rezultata kori{}eni su metodi deskriptivne statis-
tike, Anderson-Darlingov test normalnosti, za ispitivanje zna~ajnosti razlika ne-
parametrijski Mann-Witney-Wilcoxon test, a korelacija izme|u titra antitela u krvi i
nosnoj sluzi odre|ivana je neparametrijskim Spirmanovim testom. Statisti~ka
obrada podataka je vr{ena ra~unarskim programom EduStat 2.04. Kao statisti~ki
zna~ajna smatrana je vrednost p<0.05.

Rezultati ispitivanja / Investigation results

Nakon imunizacije ni kod jednog teleta se nisu pojavile sistemske
promene zdravstvenog stanja, dok se na mestu aplikacije kod pojedinih `ivotinja
razvio slab, netemperiran otok koji se spontano povukao kroz nekoliko dana.

U tabeli 1 prikazan je broj `ivotinja sa nalazom antitela protiv BHV-1
posle supkutane imunizacije kod obe ogledne grupe. Primarna vakcinacija je re-
zultirala pojavom antitela u krvi 14. dana nakon vakcinacije kod ukupno 40% `ivo-
tinja, a 21. dana od vakcinacije u grupi S/c21 antitela u krvi su prisutna kod 90% te-
ladi. Revakcinacija izvr{ena 14. dana izazvala je jak buster efekat i 17. dana od
po~etka ogleda kod sve teladi grupe S/c14 utvr|ena su antitela u krvi. Ipak, posle
28. dana kod jednog teleta nije bilo mogu}e utvrditi titar antitela u krvi sve do kraja
ogleda. Kod teladi grupe S/c 21, specifi~na antitela za BHV-1 ustanovljena su 30.
dana od po~etka ogleda kod svih jedinki. I u ovoj grupi 120. dana nisu utvr|ena
antitela u krvi jedne `ivotinje.
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Tabela 1. Broj `ivotinja sa nalazom specifi~nih antitela u krvnom serumu i nosnoj sluzi re-
vakcinisanih 14. odnosno 21. dana./

Table 1. Number of animals with findings of specific antibodies in blood serum and nasal mucus, revaccinated on
day 14 or 21

Dani
ogleda /
Day of

experiment

Broj `ivotinja sa utvr|enim specifi~nim antitelima /
Number of animals with established specific antibodies

S/c14 (N10) S/c21 (N10)

Nosna sluz /
Nasal mucus

Krv /
Blood

Nosna sluz /
Nasal mucus

Krv /
Blood

ELISA VN VN ELISA VN VN

0. 0 0 0 0 0 0

4. 0 0 0 0 0 0

8. 0 0 0 0 0 0

14. 0 1 4 0 1 4

17. 0 2 0 - - -

19. 0 3 10 - - -

21. 3 2 10 0 6 9

24. - - - 1 2 8

26. - - - 1 4 8

28. 6 1 9 1 2 9

30. 7 0 9 5 2 10

45. 3 2 9 6 7 10

120. 4 5 9 8 8 9

Dan revakcinacije / Day of revaccination; - – nije vr{eno uzorkovanje / no samples were taken

U obe ogledne grupe, prose~na vrednost titra antitela u krvi raste
nakon revakcinacije (tabela 2). Statisti~ki zna~ajan porast titra antitela utvr|en je
5. i 7. dana u grupi S/c14 i 7. dana u grupi S/c21 (p<0,05). Pore|enjem vrednosti
dve ogledne grupe, zna~ajna razlika je utvr|ena jedino 21. dana ogleda (p<0,05).

Posle primarne vakcinacije, antitela su u nosnoj sluzi prvi put utvr|ena
VN metodom 14. dana posle imunizacije kod 10% `ivotinja, a u grupi S/c21 do re-
vakcinacije antitela su u nosnoj sluzi prisutna kod 60% teladi (tabela 1). Do re-
vakcinacije ELISA metodom nisu utvr|ena antitela u nosnoj sluzi ni u jednoj grupi.
Sedam dana posle revakcinacije izvr{ene 14. dana, ELISA metodom su utvr|ena
prva antitela u nosnoj sluzi, a u grupi revakcinisanoj 21. dana samo kod jedne `iv-
otinje sve do 30. dana ogleda. Ni u jednom danu antitela u nosnoj sluzi nisu
utvr|ena kod svih imunizovanih `ivotinja. Maksimalan broj `ivotinja sa nalazom
antitela u nosnoj sluzi utvr|en je u grupi revakcinisanoj 21. dana 120. dana ogleda
(80%) primenom obe metode.
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Tabela 2. Titar antitela (log2) u krvnom serumu subkutano imunizovanih i revakcinisanih 14.
odnosno 21. dan /

Table 2. Antibody titer (log2) in blood serum of subcutaneously immunized animals, revaccinated on day 14 or 21

Dani
ogleda /
Day of

experiment

S/c14 (N10) S/c21 (N10) Zna~ajnost
razlike /

Significance of
difference

x SD x SD

0. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ

4. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ

8. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ

14. 0,5 0,71 0,4 0,52 NZ

17. 0,00 0,00 - - NZ

19. 2,5* 1,08 - - NZ

21. 2,9* 0,88 1,8 0,92 p<0,05

24. - - 1,6 0,97 NZ

26. - - 1,6 0,97 NZ

28. 2,9 1,45 2,7* 1,16 NZ

30. 4,0 2,05 3,2 1,23 NZ

45. 3,6 1,71 4,3 1,7 NZ

120. 2,8 1,48 3,9 1,52 NZ

- – nije vr{eno uzorkovanje / no samples were taken;* – statisti~ki zna~ajna razlika u odnosu na dan re-
vakcinacije (odre|ivano samo za prva tri uzorkovanja nakon revakcinacije) / statistically significant dif-
ference against day of revaccination (determined only for first three samplings following revaccination)
Dan revakcinacije / Day of revaccination; NZ – razlika izme|u dve grupe nije statisti~ki zna~ajna /
difference between two groups is not statistically significant

Sedam dana nakon revakcinacije nije utvr|en zna~ajan porast titra an-
titela u nosnoj sluzi (tabela 3). Pove}anje prose~ne vrednosti titra antitela u nosnoj
sluzi, utvr|eno u grupi S/c21, 45. i 120. dana ogleda, rezultat je pove}anja broja
jedinki kod kojih su antitela utvr|ena u nosnoj sluzi, a ne pove}anja vrednosti titra
antitela kod pojedine teladi.

Tabela 3. Titar antitela (log2) u nosnoj sluzi supkutano imunizovanih i revakcinisanih 14. od-
nosno 21. dana /

Table 3. Antibody titer (log2) in nasal mucus of subcutaneously immunized animals, revaccinated on day 14 or 21

Dani
ogleda /
Day of

experiment

S/c14 (N10) S/c21 (N10) Zna~ajnost
razlike /

Significance of
difference

x SD x SD

0. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ

4. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ

8. 0,00 0,00 0,00 0,00 NZ
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Dani
ogleda /
Day of

experiment

S/c14 (N10) S/c21 (N10) Zna~ajnost
razlike /

Significance of
difference

x SD x SD

14. 0,1 0,32 0,1 0,32 NZ

17. 0,2 0,42 - - NZ

19. 0,3 0,48 - - NZ

21. 0,3 0,67 1,00 1,05 NZ

24. - - 0,3 0,67 NZ

26. - - 0,7 0,95 NZ

28. 0,2 0,63 0,3 0,67 NZ

30. 0,00 0,00 0,3 0,67 NZ

45. 0,2 0,42 1,50 1,08 p<0,05

120. 1,00 1,15 1,3 1,16 NZ

- – nije vr{eno uzorkovanje / no samples were taken; Dan revakcinacije / Day of revaccination; NZ –
razlika nije statisti~ki zna~ajna / difference is not statistically siginificant

Izme|u titra antitela u krvi i nosnoj sluzi nije utvr|ena statisti~ki zna~aj-
na korelacija.

Kod teladi kontrolne grupe nisu utvr|ena specifi~na antitela protiv
BHV-1.

Prisustvo BHV-1 infekcije kod goveda u pojedinim podru~jima i dalje
~ini imunoprofilaksu protiv ove infekcije opravdanom merom (Kamaraj i sar.,
2009). Savremene vakcine stvaraju uglavnom jak humoralni, a slabiji }elijski imu-
nolo{ki odgovor, te se smatra da je uspeh vakcinacije srazmeran sposobnosti
stvorenih neutraliziraju}ih antitela da pru`e za{titu (van Drunen Littel – van den
Hurk, 2006). Ispitivanja sa atenuiranim vakcinama protiv BHV-1 pokazala su da je i
jednostruka imunizacija dovoljna da pru`i za{titu od klini~kog razvoja infekcije
(Makoschey i sar., 2006), ali za inaktivisane vakcine je neophodna revakcinacija
(Patel, 2005). Svojstvo imunolo{kog pam}enja se koristi u imunoprofilaksi kako bi
se sekundarnom imunizacijom poja~ao imunolo{ki odgovor i time obezbedio ve}i
stepen za{tite i njena dugotrajnost (Pulendran i Ahmed, 2006).

U ovom ispitivanju, u prvim danima nakon imunizacije nisu utvr|ena
specifi~na antitela, {to ukazuje na to da pre vakcinacije telad nije bila u dodiru sa
BHV-1 i da se po vakcinaciji razvija primarni imunolo{ki odgovor. Prvi nalaz spe-
cifi~nih antitela u krvi utvr|en je 14. dana posle imunizacije, {to je u skladu sa dru-
gim ispitivanjima supkutane imunizacije inaktivisanim BHV-1 vakcinama
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(Kaashoek i sar., 1995; Patel, 2005; Del Medico Zajac i sar., 2006), iako su ona po-
jedina~no dokazivana i 7. dana od vakcinacije (Fulton i sar., 1995).

Jasan buster efekat u ovom ogledu je dobijen 5. dana nakon revakci-
nacije izvr{ene 14. dana, odnosno 7. dana u slu~aju revakcinacije 21. dana
ogleda. Prvi nalaz specifi~nih antitela u nosnoj sluzi dobijen je VN testom 14.
dana, a ELISA metodom tek nakon revakcinacije. Antitela u nosnoj sluzi supku-
tano imunizovane teladi poreklom su iz krvotoka, odakle dospevaju na povr{inu
sluzoko`e, a utvr|ena su i u drugim ispitivanjima u kojima je vr{ena imunizacija
inaktivisanom vakcinom protiv BHV-1 (Del Medico Zajac i sar., 2006). U grupi re-
vakcinisanoj 21. dana ogleda, 45. dana ogleda je dobijen statisti~ki zna~ajno vi{i
titar antitela nego u grupi revakcinisanoj 14. dana posle primarne vakcinacije i kod
ve}eg broja jedinki je utvr|eno prisustvo antitela u nosnoj sluzi. Poreklo ovih an-
titela je iz krvotoka i intenzitet njihovog prelaska na povr{inu sluzoko`e je uslovljen
uticajem vi{e ~inilaca (Persson i sar., 1998). Stoga je te{ko re}i da li je tokom
ogleda na povremene intenzivnije prodore antitela iz krvotoka na povr{inu slu-
zoko`e uticao jo{ neki ~inilac (koji nije razmatran). Tako|e, u literaturi se navode
nedoumice oko tehnika uzorkovanja nosne sluzi i kakav je uticaj primenjene teh-
nike uzorkovanja na nalaz antitela u uzorcima (Jericho i Babiuk, 1983).

Dobijena razlika u detekciji antitela razli~itim metodama mo`e se
tuma~iti kao prisustvo razli~itih klasa imunoglobulina koji se pojavljuju sa razvo-
jem imunolo{kog odgovora. Virus-neutralizacija dokazuje antitela svih izotipova,
dok ve}ina komercijalnih ELISA testova ne otkriva specifi~na IgM i IgA antitela,
koja se prva javljaju (Kramps i sar., 1993). S druge strane, neutraliziraju}a antitela
~ine manju frakciju u odnosu na vezuju}a antitela koja se dokazuju ELISA meto-
dom (Pinna i sar., 2009). Time se mo`e objasniti ve}i broj pozitivnih vezuju}ih
antitela utvr|enih ELISA metodom nego VN testom, {to je naro~ito izra`eno 30.
dana ogleda.

Dobijeni rezultati ukazuju na to da u imunoprofilaksi infekcije BHV-1
inaktivisanim vakcinama revakcinacija izvr{ene 14. ili 21. dana pru`aju sli~an imu-
nolo{ki odgovor i da se u praksi, ako se uzima u obzir visina titra antitela, mo`e pri-
menjivati revakcinacija 14. dana. Ipak, za pouzdaniju preporuku ovakvog re`ima
revakcinacije potrebna su dalja ispitivanja kako bi se odredila efikasnost u slu~aju
infekcije.
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COMPARATIVE INVESTIGATIONS OF IMMUNE RESPONSE OF CALVES AT
DIFFERENT INTERVALS BETWEEN PRIMARY AND SECONDARY IMMUNIZATION

USING INACTIVATED BOVINE HERPESVIRUS 1 VACCINE

D. Bugarski, T. Petrovi}, S. Bobo{, Dubravka Milanov, D. Orli}, M. Radinovi},
S. Lazi}

Bovine herpesvirus 1 (BHV-1) is one of the most siginificant causes of infec-
tions of the respiratory tract of cattle and immunoprophylaxis has a key role in curbing this
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infection. The intensity of the immune response against BHV-1 following immunization us-
ing inactivated commercial vaccines varies depending on the type of vaccine, but it is gen-
erally believed that they provide good protection from the development of the clinical form
of the infection, and that they are safe. The paper present the development of the humoral
immune response in fattening calves that were immunized against bovine herpesvirus 1
(BHV-1) at different time intervals between the primary and the secondary immunization.
Calves were administered a commercial vaccine, and then they were divided into two
groups which were revaccinated on days 14 or 21. Over a course of the 120 days of the du-
ration of the experiment, blood and nasal mucus were sampled 11 times. The blood serum
samples were examined for antibodies to BHV-1 using the virus neutralization (VN) test,
and the nasal mucus samples were analyzed using the VN test and the ELISA method. Fol-
lowing revaccination, it was established that there was an increase in the antibody titer in
blood of all experimental animals, and it was maintained at a high level up until the very end
of the experiment (day 120). In the blood serums, maximum mean values for the antibody
titer were determined on day 30 in the group that was revaccinated on day 14, and on day
45 in the group of calves revaccinated on day 21. In nasal mucus, antibodies were estab-
lished at the earliest, using the virus neutralization test, on day 14 following vaccination,
and using the ELISA method only after revaccination. The highest antibody titer in nasal
mucus was established on day 45 in the group revaccinated on day 21, and on day 120 in
the group revaccinated on day 14. Based on the established antibody titer values, calves
can be revaccinated using the inactivated BHV-1 vaccine already on day 14.

Key words: anti BHV-1 vaccines, revaccination, antibodies

SRAVNITELÃNOE ISPÀTANIE IMMUNNOGO OTVETA TELÂT PRI
RAZLI^NÀH INTERVALAH ME@DU PERVI^NOY I VTORI^NOY

IMMUNIZACIEY INAKTIVACIONNOY VAKCINOY PROTIV
GOVÂ@EGO GERPES VIRUSA - I

D. Bugarski, T. Petrovi~, S. Bobo{, Dubravka Milanov, D. Orli~,
M. Radinovi~, S. Lazi~

GovÔ`iy gerpesvirus-I (GGV-I) - odin iz zna~itelÝnìh vozbuditeley in-
fekciy respiratornoy sistemì krupnogo rogatogo skota i v preodolenii Ìtoy in-
fekcii immunoprofilaktika imeet klÓ~evuÓ rolÝ. IntensivnostÝ immunnogo ot-

veta protiv GGV-I posle immunizacii inaktivacionnìmi kommer~eskimi vakcina-
mi varÝiruet zavisimo ot vida vakcinì, no generalÝno s~itaetsÔ, ~to okazìvaÓt
horo{uÓ ohranu ot razvitiÔ klini~eskoy formì infekcii i ~to bezopasnìe. V ra-
bote pokazano razvitie gumoralÝnogo immunnnogo otveta u telÔt v otkorme, immu-

nizirovannìe protiv govÔ`ego gerpesvirusa-I (GGV-I) v razli~nìh intervalah
me`du pervi~noy i vtori~noy immunizaciey. TelÔta vakcinirovanì kommer~eskoy
vakcinoy, a zatem razdelenì v dvuh gruppah, kotorìe revakcinirovanì 14, t.e. 21
dnÔ. Te~eniem 120 dnÔ prodol`itelÝnosti opìta, krovÝ i nosovaÔ slizÝ obraz~i-

kovanì II raz. Obraz~iki krovÔnìh serumov ispìtanì na antitela dlÔ GGV-I testom

neytralizacii virusa (VN), a obraz~iki nosovoy slizi VN testom i ELISA metodom.
Posle revakcinacii utver`dën rost titra antitel v krovi vseh opìtnìh `ivotnìh
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i on uder`alsÔ na vìsokom urovne vplotÝ do konca ispìtaniÔ (120 denÝ). V
krovÔnìh serumah, maksimalÝnìe srednie stoimosti titra antitel utvr`denì 30
dnÔ u gruppì revakcinirovannoy 14 dnÔ, i 45 dnÔ u gruppì revakcinirovannoy 21
dnÔ. V nosovoy slizi, testom neytralizacii virusa, antitela ranÝ{eee vsego ut-

ver`denì 14 dnÔ posle vakcinacii, a ELISA metodom tolÝko posle revakcinacii.
NaibólÝ{iy titr antitel v nosovoy slizi utver`dën 45 dnÔ v gruppe revakcini-
rovannoy 21 dnÔ i 120 dnÔ v gruppe revakcinirovannoy 14 dnÔ. V otno{enii ut-
ver`dënnoy stoimosti titra antitel, revakcinaciÔ telÔt inaktivacionno vakci-

noy protiv GGV-I mo`no vìvesti u`e 14 dnÔ.

KlÓ~evìe slova: anti GGV-I, vakcinì, revakcinciÔ, antitela
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