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 چکیده

صنعت  یکننده ترین عوامل ویروسی تهدیداز مهم (IBD) و بورس عفونی (2N9Hیسویه) ، آنفلوانزا(ND)ل های نیوکاسبیماری

ترکیبی و واکسن  یهای کشتههای مختلف واکسیناسیون شامل واکسنبخشی پروتکلاثر یطیور هستند. هدف این مطالعه، مقایسه

تجربی،  یدر این مطالعه .بود (vvIBD) اینترمدیت گامبورو در القای ایمنی و حفاظت در برابر ویروس بسیار حاد گامبورو یزنده

 یهای کشتهها شامل ترکیبات مختلفی از واکسنتایی تقسیم شدند. گروه30گروه  به ششراس نژاد گوشتی  یقطعه جوجه 180

بودند.  IBD اینترمدیت یگالیمون )محصول شرکت بوهرینگر اینگلهایم یا تولید ایران( همراه یا بدون واکسن زنده یگانهسه

جز گروه کنترل منفی، سایر ، به35زنده( انجام شد. در روز واکسن ) 24و  17کشته( و واکسن ) هشتواکسیناسیون در روزهای 



آسیب بافتی بورس )هیستوپاتولوژی( و تیتر ، (Real-time RT-PCR) ویروسی چالش شدند. سپس بار vvIBD ها با ویروسگروه

(، سهاینترمدیت )گروه  یواکسن کشته گالیمون + واکسن زنده یکنندهگروه دریافت بررسی شد. HIو  ELISAتوسط  هابادیآنتی

 و کمترین آسیب بافتی )میانگین نمره =  (tC =06/44) ، کمترین بار ویروسی( ELISA -4153میانگین)بالا  IBDی بادتیتر آنتی

  =IBD )4577(ELISAبادی ترین میانگین تیتر آنتیبا بیش ( را نشان داد. گروه یک )فقط واکسن کشته گالیمون( نیز45/0  20/0±

ژنی یا که ممکن است بازتابی از تفاوت در جرم آنتی تری داشتندهای تولید ایران عملکرد ضعیفاکسنوی نشان داد. ایمنی مناسب

اینترمدیت، پاسخ ایمنی و حفاظت  یگالیمون با واکسن زنده یترکیبی از واکسن کشته یاستفاده ها باشد.فرمولاسیون این واکسن

های داخلی و نیز ژنی و فرمولاسیون واکسنتر کیفیت آنتیهای حاضر لزوم بررسی بیشیافتهکند. ایجاد می  vvIBDمؤثرتری علیه

 سازد.ها برجسته میدر گله IBDرا برای بهبود کنترل بیماری های ترکیبی کارگیری پروتکلبه

 Real-time RT-PCRکشته، واکسن زنده، هیستوپاتولوژی،  بیماری بورس عفونی، واکسن :کلمات کلیدی



 مقدمه

اسپیلزی  -عنوان بیماری ویروسی بورس عفونی یا بیماری جمپسونبه ، که (Infectious Bursal Diseaseگامبورو ) بیماری

(Gumboro disease) های ویروسی در صنعت طیور جهان است که توسط ویروس ترین بیماریشود، یکی از مهمنیز شناخته می

طور  هاست و ب Avibirnavirus و جنس Birnaviridae یخانواده شود. این ویروس متعلق بهایجاد می (IBDV) بیماری بورس عفونی

کند و باعث تخریب شدید این عضو لنفوئیدی حمله می (Bursa of Fabricius) در بورس فابریسیوس B های لنفوبلاستیویژه بر سلول

های این تخریب منجر به سرکوب سیستم ایمنی و افزایش حساسیت نسبت به سایر عفونت. (2 ,1) شودهای جوان میاولیه در جوجه

توجهی خسارات اقتصادی قابل IBDگردد. به دلیل این اثرات منفی، های طیور میثانویه، کاهش رشد، افت تولید و افزایش تلفات در گله

-wild)های وحشی هژنیکی دارای تنوع قابل توجهی است. سویاز نظر ژنتیکی و آنتی IBDویروس   .(3) کندرا به صنعت طیور وارد می

type) های با شدت متوسط یا اینترمدیت سویه ؛شونداین ویروس به دو گروه اصلی تقسیم می(intermediate) های بسیار حاد و سویه 

(very virulent) vvIBDهای . سویهvvIBD کردند و به سرعت به سایر نقاط جهان از جمله ر در اروپا ظهو 1980 یاز اواسط دهه

های واکسینه ها به دلیل توانایی بالا در ایجاد بیماری شدید حتی در گلهاین سویه .(4) آسیا، آفریقا و آمریکای جنوبی گسترش یافتند

توسط  ییهای جدیدتر نیز با قابلیت فرار از پاسخ ایمنی القاشوند. سویهشده، چالش بزرگی برای کنترل بیماری محسوب می

ن در ایرا .(5) گویندمی (Immune escaping variants) "گریز از ایمنی"های سویهها اند که به آنهای سنتی، ظهور پیدا کردهواکسن

کنترل  (7, 6)است. ش شدهتوجه در جمعیت ویروسی گزارو وجود تنوع ژنتیکی قابل vvIBDهای نیز شواهد متعددی از گردش سویه

زنده و  هایواکسن ؛شوندها به دو دسته اصلی تقسیم میهای واکسیناسیون است. واکسنعمدتاً متکی به برنامه IBDبیماری 

( intermediate plus)اینترمدیت پلاس (، intermediate)های اینترمدیت های زنده شامل سویههای کشته )غیرفعال(. واکسنواکسن

ها با القای پاسخ ایمنی شوند. این واکسنچشمی مصرف میهمراه آب آشامیدنی یا قطرهههستند که اغلب ب( mild)های ملایم و سویه

های و انتقال به گله (reversion to virulence)کنند، اما خطر بازگشت حدت ایمنی ایجاد می یسلولی و هومورال در بورس، حافظه

طری برای انتقال ویروس ندارند، اما به تنهایی القای پاسخ ایمنی قوی تر بوده و خهای کشته ایمنمجاور را دارند. در مقابل، واکسن

 مورد استفاده قرار( Boosterکننده )ه به عنوان واکسن بوستر یا تقویترا تضمین نکرده و معمولاً پس از واکسیناسیون با واکسن زند

زا یطور همزمان علیه چندین عامل بیمارکه به( multivalent)های ترکیبی های اخیر، استفاده از واکسن. در سال(9, 8) گیرندمی

های کارگری و خطر های متعدد، هزینهها علاوه بر کاهش استرس ناشی از تزریقکنند، رواج یافته است. این واکسنایمنی ایجاد می

 ND+IBD9 H (Boehringer+گالیمون ی کشته یگانههای ترکیبی، واکسن سهدهند. یکی از این واکسنعفونت را کاهش می

Ingelheim) 2های ویروس آنفلوانزای بروز شده ژنبوده که حاوی آنتیN9 H  ویروس بیماری نیوکاسل ،(NDV ) و ویروس بیماری

نام دارد که از نوع اینترمدیت طراحی شده و  VNJO یشده در این واکسن، سویه استفاده IBD یاست. سویه( IBDV) گامبورو

با این حال، اثربخشی این واکسن . شودهای حاد وحشی شناخته میایمنی در برابر سویهژن قوی برای القای پاسخ عنوان یک آنتیهب

مواجه است، نیاز به ارزیابی دقیق دارد.  IBDهای بسیار حاد در شرایط پرورشی ایران، که با فشار بالای ویروسی و گردش سویه

و همکاران،  Isihak یمطالعه یهاافتهدر یاند. ی کردههای ترکیبی را ارزیابمطالعات متعددی در سراسر جهان اثربخشی واکسن

 وسسییابربورس ف یبافت بیو آس ییزایمنیا یاز نظر اثربخش یگوشت یهاگامبورو در جوجه یو واکسن زنده یمنیاکسن کمپلکس او

 یتریقو یمنیپاسخ ا ،یمنیکمپلکس اداد که واکسن راستا بوده و نشانمشاهدات ما هممطالعه با  نیا جیشدند. نتا سهیمقا گریدکیبا 



 تیمشابه با وضع یطیدر شرا تواندینوع واکسن م نیا رو،نی. از اکندیبه بافت بورس وارد م یکمتر بیحال آس نیکرده و در ع جادیا

حال، تفاوت با این .(10) باشد یبورس عفون یماریاز ب یریشگیتر جهت پمناسب یما، انتخاب یمورد مطالعه یهمنطق کیولوژیدمیاپ

های تولید ایران، لزوم انجام مطالعات میدانی و تجربی در هر منطقه کیفیت واکسنهای مدیریتی و های ویروسی محلی، برنامهدر سویه

 IBDهای بالینی از شیوع ی تولید داخلی و وارداتی، گزارشهاگسترده از واکسن یسازد. در ایران، با وجود استفادهرا ضروری می

ژنی به دلیل تنوع ژنتیکی بالای ویروس، عدم تطابق آنتیتواند می دارد. این امر احتمالاً  گوشتی ادامههای جوجه هایویژه در گلهبه

مستقیم  یبنابراین، مقایسه (11).دباش های تولید ایرانکیفیت برخی از واکسنسطح یا  و وحشیهای سویهو  نهای واکسبین سویه

تواند اطلاعات آزمایشگاهی، می یشدهایط کنترلشرالمللی در های استاندارد بینهای تولید ایران با واکسناثربخشی واکسن

های اثربخشی پروتکل یهای واکسیناسیون ارائه دهد. هدف از این مطالعه، ارزیابی و مقایسهسازی برنامهارزشمندی جهت بهینه

اینترمدیت  یه واکسن زندهگانه )تولید داخلی و وارداتی( به همرادوگانه و سه یهای کشتهمختلف واکسیناسیون شامل تلقیح واکسن

های در جوجه (vvIBD)بومی بسیار حاد ویروس گامبورو  یگامبورو در القای پاسخ ایمنی و حفاظت در برابر چالش با یک سویه

-Realبادی(، میزان بار ویروسی با استفاده از گوشتی است. این ارزیابی بر اساس معیارهای چندگانه شامل پاسخ سرولوژیک )تیتر آنتی

time RT-PCR تواند شود. نتایج این مطالعه می، و ارزیابی کمی و کیفی ضایعات بافتی بورس فابریسیوس )هیستوپاتولوژی( انجام می

 های ترکیبی کمک کند.در شرایط ایران و انتخاب بهینه واکسن IBD راهکارهای علمی برای بهبود کنترل بیماری یبه ارائه

 :هاو روش مواد

 هابندی جوجهمطالعه و گروهطرح کلی 

 راس  یگوشتی سویه یقطعه جوجه 180 است. در مجموع،گردیده طرح کاملاً تصادفی انجام صورت تجربی و باهباین مطالعه 

(Ross 308علیه ویروس( با سلامت تأییدشده از نظر بالینی و سرولوژیک )دارای آنتی )9های نیوکاسل، آنفلوانزای بادی مادری H  و

تایی تقسیم 30صورت تصادفی به شش گروه ها بهگرفت. جوجهرورش تحقیقاتی مورد استفاده قراربیماری بورس عفونی در یک مرکز پ

 شدند:

 پروتکل واکسیناسیون شماره گروه

 Boehringer Ingelheim (BI)تولید شرکت  (ND+IBD (Updated strain)9 Gallimune H+ 9گانهسه یواکسیناسیون با واکسن کشته 1

 روزگی. هشتدر سن 

 روزگی.24و  17در سن  (IBD)روزگی، واکسن زنده اینترمدیت گامبورو هشت تولید ایران در سن ( ND 9 H+) واکسیناسیون با واکسن کشته دوگانه 2

روزگی،  هشتدر سن  Boehringer Ingelheim (BI)تولید شرکت  (ND+IBD Gallimune 9 H+) گانهواکسیناسیون با واکسن کشته سه 3

 روزگی.24و  17اینترمدیت گامبورو در سن واکسن زنده 

 24و  17روزگی، واکسن زنده اینترمدیت گامبورو در سن هشت  تولید ایران در سن (ND+IBD 9 H+) گانهواکسیناسیون با واکسن کشته سه 4

 روزگی.

 بدون دریافت هرگونه واکسن و بدون چالش با ویروس. 5

 روزگی.35در سن  (vvIBD)حاد ویروس گامبورو  یبدون واکسیناسیون، چالش با سویه 6

یطی( تا پایان آزمایش مناسب، تغذیه و آب یکسان و بدون استرس مح یها در شرایط استاندارد )دمای مناسب، تهویهتمامی جوجه

 شدند.پرورش داده



 پروتکل واکسیناسیون

ها در پشت گردن جوجه یصورت زیرجلدی در ناحیههگانه یا دوگانه( بهای کشته )کشته سهواکسنواکسیناسیون با واکسن کشته: 

 گرفت.لیتر برای هر قطعه جوجه( انجامیمیل 25/0ز تلقیح بر اساس دستورالعمل سازنده )روزگی تلقیح شدند. دُهشت سن 

 17سن  مصرف از طریق آب آشامیدنی در دو نوبت، یعنی در صورتهب IBDاینترمدیت  یواکسیناسیون با واکسن زنده: واکسن زنده

ساعت قطع شد و واکسن با آب بدون کلر و  دو قرار گرفت. قبل از مصرف واکسن، آب آشامیدنی به مدت روزگی، مورد استفاده 24و 

 ها مصرف شد.ساعت توسط جوجه دوالکترولیت مخلوط و در مدت  یکنندهحاوی جایگزین

 (vvIBD)چالش با ویروس حاد گامبورو 

که  (vvIBD)بومی و حاد ویروس گامبورو  ی)کنترل مثبت( با یک سویه شش و گروه چهارتا  یکهای روزگی، گروه35در سن 

گوشتی مبتلا به تلفات بالا و علائم تیپیک گامبورو در ایران جداسازی شده بود، چالش شد. سال جداسازی  یتر از یک گله جوجهپیش

در کشور بوده و شناسایی اولیه آن براساس علائم بالینی، ضایعات  (vvIBDV)های های اخیر گردش سویهاین ویروس مربوط به سال

شد.  لوژیک شدید بورس فابریسیوس انجامهای هیستوپاتولانی( و آسیبهای عضکالبدگشایی )آتروفی شدید بورس و خونریزی

تکثیر و تعیین توالی گردید.  RT-PCRبا  VP2ژن  Hypervariable یویروسی استخراج و ناحیه RNAمنظور تایید مولکولی، به

صورت هچالش ب گیرد.قرار می (vvIBDV)های بسیار حاد سویه یداد که این ایزوله در دستهنشان VP2تحلیل فیلوژنتیک توالی 

شد.  انجام  50EID 410میکرولیتر و با تیتر  100میکرولیتر( با حجم کلی  50چشمی و تلقیح داخل بینی )هر چشم و بینی با قطره

ها تمامی جوجهشده تلقیح گردیده و با ویروس چالش نگردید. پس از چالش،  با روش ذکر PBS)کنترل منفی( تنها با بافر پنج گروه 

 افت فعالیت، بررسی شدند. ل وبصورت روزانه از نظر علائم بالینی شامل کاهش مصرف خوراک و آب، اسها

 برداری و آزمایشات  نمونه 

 برداری خون و ارزیابی سرولوژیکنمونه . 1

آوری شد. سرم جداسازی و جمع روزگی )قبل از چالش( از طریق ورید بال35وه در سن قطعه جوجه از هر گر 10خون از  ینمونه

 گرفت:های زیر مورد استفاده قرارویروسبادی علیه منظور تعیین تیتر آنتیهب

 و گلبول قرمز مرغ. 2N9Hژن استاندارد با استفاده از آنتی (HI): با استفاده از روش مهار هماگلوتیناسیون 2N9H آنفلوانزای

 لاسوتا.  یژن استاندارد ویروس سویهآنتیبا استفاده از  HIبا روش : (ND)نیوکاسل 

صورت ساس دستورالعمل سازنده. نتایج به، هلند( بر اBiocheckتجاری )کیت  (ELISA)با روش الایزا : (IBD)بیماری بورس عفونی 

 شد. میانگین تیتر گزارش

 برداری بافتی و ارزیابی هیستوپاتولوژیک نمونه . 2

دلیل عدم واکسیناسیون زودتر هکه ب ششجز گروه هبقطعه جوجه از هر گروه ) پنجروزگی(،  40در روز پنجم پس از چالش )سن 

صورت تصادفی از هرگروه انجام شد. از گیری بهانتخاب پرندگان برای نمونه کشته شدند. (Euthanasia) صورت اتانازیتلف شدند( به



ها، در همه موارد لاشه عیسر زیوقوع تلفات زودرس و اتول لیبه دل شد. های سرولوژیک و بافتی استفاده ونپرندگان یکسان برای آزم

که  یدر گروه کنترل مثبت وجود نداشت. در موارد کیستوپاتولوژیه یبررس یبرا وسیسینمونه مناسب از بورس فابر هیامکان ته

 یهاافتهی میمستق یهسیبر مقا تواندیم تیمحدود نیحال، ا نیشدند؛ با ا یآورعها بلافاصله پس از مرگ جمبود، نمونه ریپذامکان

ها اخذ گردید. نمونه( Bursa of Fabricius) های بافتی از بورس فابریسیوسسپس نمونه. باشد گذاشته ریها تأثگروه نیب یشناسبافت

، ندهی، تعبیه در واکسروش استاندارد )دفورماسیون، شیب به هانمونهتثبیت شدند. پس از تثبیت،  %10فورا در محلول فرمالین بافر 

بررسی میکروسکوپی بافت بورس توسط دو  سازی شدند.آماده (H&E) آمیزی با هماتوکسیلین و ائوزینبرش میکروتوم و رنگ

دهی استاندارد بر اساس سیستم نمرهتوپاتولوژیک صورت کور انجام شد. ضایعات هیسهو ب IBDپاتولوژیست با دانش کافی از ضایعات 

(HLS- Histological Lesion Score)  ارزیابی شد: چهارتا  صفراز 

Score ضایعات هیستوپاتولوژیک 

 نرمال، بدون ضایعه 0

 هاها به صورت خفیف در فولیکولکاهش تعداد لنفوسیت 1

 ها به صورت متوسطکاهش تعداد لنفوسیت 2

 ها و آتروفی فولیکولیکاهش شدید لنفوسیت 3

 آتروفی کامل فولیکولی و فیبروز 4

گیری شد روزگی( اندازه35ها قبل از چالش )سن تمام گروه( در 1000× همچنین، وزن نسبی بورس )نسبت وزن بورس به وزن بدن 

 تا از سلامت اولیه بورس اطمینان حاصل شود.

 (Real-time RT-PCR). آزمایش مولکولی 3

آوری شد. جمع RNAهای تازه برای استخراج روزگی(، نمونه 40عدد از هر گروه در سن پنج های بورس فابریسیوس )نمونهاز تمام 

RNA  با استفاده از کیت تجاری( (Qiagen)  RNeasy Mini Kit ) از بافت بورس استخراج شد. سنتزcDNA  با استفاده از آنزیم رونوشت

 انجام شد. VP 2و پرایمرهای اختصاصی براساس ژن ( Reverse Transcriptase)بردار معکوس 

گیری انجام شد. تکثیر و اندازه IBDویروس  2VP های اختصاصی برای ژنبا استفاده از پرایمرها و پروب Real-time RT-PCRسپس، 

 Cycle threshold (Ct)ر انجام شد. نتایج به صورت میانگین حد آستانه لکایدر دستگاه ترموس Real-timeصورت هسیگنال فلورسنت ب

-Real-time RTواکنش  تر و حفاظت بهتر است.بار ویروسی پایین یدهندهبالاتر نشان یچرخه یبرای هر گروه گزارش شد. آستانه

PCR  ریمقاد ت،یچرخه انجام شد و بر اساس دستورالعمل ک 45تا Ct  قابل  صیحد تشخ ریز ای یمنف یهجیعنوان نتبه 40بالاتر از

 شدند. در نظر گرفته (Low viral load) اعتماد

 تحلیل آماری

و نمرات هیستوپاتولوژیک  Real-time RT-PCR یچرخه یآستانه ، مقادیر(ELISA)و ( HI)های حاصل از تیترهای سرولوژیک داده

–Shapiro)ویلک -ها با آزمون شاپیروتجزیه و تحلیل شدند. نرمال بودن داده 26 ینسخه SPSSافزار آماری  با استفاده از نرم



WilkTest) ها نیز با آزمون . همگنی واریانسارزیابی شدLevene .یهاانسینرمال و وار عیکه توز ییرهایمتغ یبرا ارزیابی گردید 

ها با آزمون گروه نیدو به دو ب یهاسهیشد و مقا استفاده (One-way ANOVA) طرفهکی انسیوار لیهمگن داشتند، از آزمون تحل

 Welch برقرار نبود، از هاانسیوار یها نرمال بود اما فرض همگنداده عیکه توز یموارد در ت.انجام گرف Tukey’s HSD یبیتعق

ANOVA  یبیچندگانه با آزمون تعق یهاسهیاستفاده شد و مقا Games–Howell نرمال  عیکه از توز ییهاداده یبرا. دیانجام گرد

دو به دو  یهاسهیمقا دار،یاستفاده شد و در صورت مشاهده اختلاف معن Kruskal–Wallis یرپارامتریاز آزمون غ کردند،ینم تیتبع

ها، صرفاً داده یارتبه تیماه لیبه دل کیستوپاتولوژیه نمراتشد. انجام  Bonferroni حیهمراه با تصح Mann–Whitney U با آزمون

 نمودارها خطایشد.  در نظر گرفته p < 05/0ها آزمون یدر تمام یآمار یداریمعن سطحند. شد لیتحل یرپارامتریغ یهابا آزمون

(Error barها )معیار انحراف یدهندهنشان (SD )هستند هاداده. 

 رعایت اصول اخلاقی در پژوهش

این مطالعه با رعایت کامل اصول اخلاقی در استفاده از حیوانات آزمایشگاهی و با تأیید کمیته اخلاق دانشگاه تهران انجام شد. تمامی 

رت بروز ها انجام شد. در صوبرداری، واکسیناسیون و چالش تحت شرایط استریل و با حداقل استرس ممکن برای جوجهمراحل نمونه

 کشی شدند.سرعت آسانه ها بعلائم شدید بالینی، جوجه

 مقایسه موردنظر در طراحی مطالعه

گروه یک و گروه سه  یها براساس سه پرسش اصلی طراحی شد. نخست، مقایسهمنظور تفسیر هدفمند نتایج، مقایسه بین گروهبه

گردد آیا ترکیب ی گالیمون انجام شد تا مشخصگانهسه یواکسن کشتهبه پروتکل حاوی  IBDبرای ارزیابی اثر افزودن واکسن زنده 

گروه دو و چهار با هدف بررسی اثر حضور  یشود یا خیر. دوم، مقایسهحفاظت میواکسن زنده و کشته موجب تقویت پاسخ ایمنی و 

بودند( صورت گرفت.  نیز دریافت کرده IBDتولید داخل )در شرایطی که هر دو گروه واکسن زنده  یدر واکسن کشته IBDژن آنتی

ی گروه سه و چهار برای مقایسه یکند. سوم، مقایسهدر ایجاد ایمنی مکمل را ارزیابی می IBD ینقش جزء کشته ،این مقایسه

واکسن اکسیناسیون مشابه شامل در مقابل واکسن تولید داخل( در یک پروتکل و Gallimune BIمتفاوت ) یعملکرد دو واکسن کشته

واکسن و فرمولاسیون بین دو  یژنی، سویهاحتمالی در کیفیت آنتی هایطراحی شد. این مقایسه، امکان ارزیابی تفاوت IBD یزنده

های سرولوژیک، میزان تکثیر ویروس پس ها در پاسختر تفاوتامکان تفسیر دقیق ،ایکند. این چارچوب مقایسهمحصول را فراهم می

 یعات بافتی را فراهم ساخت.از چالش و شدت ضا

 نتایج:

 NDV  ارزیابی سرولوژیک پاسخ ایمنی علیه

دار در القای پاسخ ایمنی بین تفاوتی معنی یدهندهروزگی )قبل از چالش( نشان35های سرولوژیک در سن از آزمون نتایج حاصل

به روش مهار  (NDV)بادی علیه ویروس بیماری نیوکاسل (. در ارزیابی تیتر آنتی1 لهای مختلف واکسینه بود )شکگروه

مراه واکسن هبه  (BI)شرکت بوهرینگر  ND+IBD 9 H+گانه گالیمون )تلقیح با واکسن کشته سه سه، گروه (HI)هماگلوتیناسیون 

)فقط تلقیح با واکسن  یکداد. گروه  لاترین سطح پاسخ ایمنی را نشانبا 250/6 ± 581/1( با میانگین تیتر IBDاینترمدیت  یزنده



تر عملکرد بسیار خوبی داشت و انحراف معیار پایین 000/5 ± 8660/0 نیز با میانگین تیتر( (ND+IBD 9 H+)گانه گالیمون کشته سه

)تلقیح با واکسن دوگانه تولید ایران +  دوهای آن، بیانگر یکنواختی و ثبات بالای پاسخ ایمنی در سطح گله است. در مقابل، گروه

( 500/5 ± 449/2) 500/5( هر دو با میانگین تیتر  IBDگانه تولید ایران + واکسن زنده )واکسن سهچهار  گروه ( وIBDواکسن زنده 

ها نسبت به گروههمه بود. میزان تیتر  سهتر از گروه متوسطی را ایجاد کردند که پایین( پاسخ ایمنی 250/5 ± 053/2) 250/5و 

نشان داد که تأییدکننده  600/1 ± 140/1( کمترین تیتر را با میانگین پنجگروه کنترل )گروه (. 5p<0.00دار بود )گروه کنترل معنی

 عدم القای پاسخ ایمنی در غیاب واکسیناسیون است.
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 HIروزگی به روش 35های مورد مطالعه در بیماری نیوکاسل در گروهبادی علیه ویروس . میانگین تیتر آنتی1شکل 

 2N9Hنفلوانزا آپاسخ سرولوژی علیه ویروس 

 با میانگین تیتر  سه(. گروه 2شد )شکل، الگوی مشابهی مشاهده2N9Hدر مورد پاسخ ایمنی علیه ویروس آنفلوانزای 

ترتیب دارای بالاترین و دومین رتبه میانگین تیتر بودند. این نتایج هب 750/5 ± 7071/0با میانگین  یکو گروه   875/5 ± 8345/0

کار رفته در هب 2N9Hواکسینال  یدلیل بروز شدن سویهه ب (ND+IBD9H+ (BI))گانه گالیمون دهد که واکسن کشته سهنشان می

نیز پاسخ ایمنی قابل قبولی  چهارو  دوهای باشد. گروهمی H 9 ژنطور قابل توجهی قادر به القای پاسخ ایمنی قوی علیه آنتی  هب آن،



 05/0های حاوی واکسن گالیمون بودند )تر از گروهداری ضعیفطور معنیه ایجاد کردند، اما ب 250/4 ± 5000/0با میانگین تیتر 
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 HIروزگی به روش 35های مورد مطالعه در سن آنفلوانزا در گروهویروس  H 9بادی علیه ساب تایپ . میانگین تیتر آنتی2شکل 

 پاسخ سرولوژی علیه ویروس بیماری گامبورو

پرورش،  ی. در ابتدای دوره(3مشاهده گردید )شکل  (IBDV)مهمترین تفاوت در پاسخ ایمنی علیه ویروس بیماری بورس عفونی 

انجام نشد. بنابراین، این امکان تداخل  MDA گیری کمی تیترشد، اما اندازه تایید صورت کیفیبه IBDVبادی مادری علیه وجود آنتی

های عنوان یکی از محدودیتطور کامل رد کرد. این موضوع بهتوان بهرا نمی IBDVهای مادری با پاسخ به واکسن زنده بادیآنتی

)فقط تلقیح با واکسن کشته  یکنشان داد که گروه  (ELISA)نتایج آزمون الایزا شود. مطالعه در تفسیر پاسخ ایمنی در نظر گرفته می

 ( با میانگینIBDاینترمدیت  یگالیمون + واکسن زنده ی)تلقیح با واکسن کشته سهو گروه  4577 ± 1007گالیمون( با میانگین تیتر 

 4قابل، گروه (. در م01p <0.0) داشتندها بادی بالاتری نسبت به سایر گروهداری تیترهای آنتیطور معنی( به4153 ± 1411)

 ترتیب با میانگین تیتر هبتولید ایران + واکسن زنده(  ی)واکسن دوگانه 2زنده( و گروه  گانه تولید ایران + واکسن)واکسن سه



 هایتفاوت که است آن از حاکی نتایج اینتری را نشان دادند. ، پاسخ ایمنی بسیار ضعیف1520 ± 0/765و  1318 ± 8/408 

 در رفته کاربه VNJO یسویه فرمولاسیون ینحوه یا ژنیآنتی هایویژگی به است ممکن حفاظت، و ایمنی پاسخ در شدهمشاهده

 .باشد مرتبط  ND+IBD(BI) 9 Gallimune H+ واکسن
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 روزگی35در سن  Biocheckبادی علیه ویروس بیماری بورس عفونی به روش الایزا با کیت تجاری . میانگین تیتر آنتی3شکل 

 ارزیابی هیستوپاتولوژیک ضایعات بورس فابریسیوس

آوری قطعه جوجه از هر گروه جمع پنجهای بافتی بورس فابریسیوس از نمونه ،(vvIBD)پنج روز پس از چالش با ویروس حاد گامبورو 

ترین میزان آسیب بود، بیشواکسینه نشده(، که شش(. گروه کنترل مثبت )گروه 4و از نظر هیستوپاتولوژیک ارزیابی گردید )شکل 

ها است. این های لنفاوی و کاهش تعداد لنفوسیتداد که بیانگر تخریب شدید فولیکولنشان 80/3 ± 45/0بافتی را با میانگین نمره 

 (.> p 01/0)های واکسینه شده بود داری بالاتر از تمام گروهطور معنینمره به



ی شده با واکسن کشتهواکسینه ) یکهای شد. گروهی در شدت آسیب بافتی بورس مشاهدههای واکسینه، تفاوت قابل توجهدر گروه

ترین ، کم(پنجمراه گروه کنترل منفی )گروه همراه واکسن زنده(، بههگالیمون به یشده با واکسن کشتهواکسینه ) سهگالیمون( و 

بود. این نمره  20/0  ±45/0ها برابر با آسیب بافتی در این گروه  یطوری که میانگین نمرههبدادند؛  میزان آسیب بافتی را نشان

حفاظت بسیار مطلوب در برابر چالش با ویروس  یدهندهنشانبیانگر عدم وجود یا وجود ضایعات بسیار خفیف در بافت بورس است که 

داری با نتایج طور معنیباشد. این مقادیر بهبادی همورال علیه ویروس گامبورو میو نیز محافظت مؤثر بورس توسط تیتر بالای آنتی

تولید ایران + واکسن زنده( و  ی)تلقیح با واکسن دوگانه دودر مقابل، گروه  (.> p 01/0) تفاوت داشتند ششو  چهار، دوهای گروه

، 40/2 ± 14/1و  40/2 ± 55/0 یترتیب با میانگین نمرههتولید ایران + واکسن زنده( ب یگانه )تلقیح با واکسن سه چهارگروه 

نتایج حاضر نشان  (. 5)شکل  ضایعات بافتی متوسط تا شدیدی را نشان دادند که بیانگر عدم حفاظت کافی در برابر چالش است

اند، ایجاد کرده vvIBDتری در برابر چالش های تولید ایران سطح حفاظت بافتی پاییندهد که در شرایط این مطالعه، واکسنمی

 های تکمیلی است.اگرچه تعیین علت دقیق این تفاوت نیازمند بررسی

 



های درگروه( vvIBD)پنج روز پس از چالش با ویروس حاد گامبورو . ارزیابی هیستوپاتولوژی ضایعات بورس فابریسیوس 4شکل 

 های واکسینه و کنترل مثبت. جوجه

 

د مور یهاگروه یهیدر کل vvIBD روسیروز بعد از چالش با و س، پنجویسیبافت بورس فابر یپاتولوژ عاتیضا ازیامت نیانگی. م5شکل 

 شده است.مطالعه در جداول فوق نشان داده

 (Real-time RT-PCR) ارزیابی مولکولی

استفاده شد و نتایج بر اساس  Real-time RT-PCRبرای تعیین بار ویروسی در بافت بورس فابریسیوس پس از چالش، از روش 

در نظر  کلیس 45آزمون  نیها در ا. تعداد کل چرخه(6)شکل  گزارش گردید Cycle threshold (Ct) یچرخه یمیانگین آستانه

قابل  صیتشخ یخارج از محدوده ای یعنوان منفبه 40بالاتر از  Ct ریمورد استفاده، مقاد تیشد. بر اساس دستورالعمل ک گرفته

 کی)نزد یانیپا یهارا در چرخه Ct ریمشاهده نشد، دستگاه مقاد روسیو یاختصاص ریها که تکثنمونه یدر برخ شدند. ریاعتماد تفس

قابل  یروسیدر نظر گرفته شدند و نه بار و روسیو صیقابل تشخ ریعنوان عدم تکثبه کیولوژیاز نظر ب ریمقاد نی( ثبت نمود. ا45به 

دهنده داشت که نشان 80/19 ± 91/2را با  (Ct) یچرخه یآستانه ( کمترین میانگینششگروه کنترل مثبت )گروه .یکمّ یریگاندازه

گالیمون + واکسن  ی)تلقیح با واکسن کشته سهاست. در مقابل، گروه  در بافت بورس روسیفعال و ریتکث و بار ویروسی بسیار بالا

 یآستانه گالیمون( با میانگین ی)فقط تلقیح با واکسن کشته یکو گروه  40/1 ± 06/44 (Ct) یچرخه یآستانهزنده( با میانگین 

را نشان دادند که بیانگر کاهش شدید بار ویروسی و تقریباً ( Ct) ایچرخه یآستانه، بالاترین مقادیر 40/7 ± 23/40 (Ct) یچرخه

 یریگاندازه رقابلیو غ زیناچ یروسیبار و یدارا ای یعملاً منف یروسیاز نظر و گروه یک و سه نیباشد. بنابراعدم تکثیر ویروس می

ترتیب با  هبچهار و گروه  دوگروه (.> p 0001/0)داری متفاوت بود طور معنیههای دیگر بشدند. این مقادیر با گروه یتلق یکمّ

توجهی را نشان دادند که بیانگر تکثیر فعال ، بار ویروسی قابل 83/26 ± 80/1و  00/4 ± 24/24( Ct) یچرخه یآستانهمیانگین 



 ممکن هاتفاوت این است. ها با نتایج هیستوپاتولوژی و سرولوژی همخوانی کامل داشتهاین یافتهباشد. ویروس در بافت بورس می

 گیریاندازه مطالعه این در که آنجا از. باشد هاواکسن فرمولاسیون کیفیت یا ژنآنتی پایداری ژنی،آنتی جرم در اختلاف از بازتابی است

 و زاییایمنی غیرمستقیم هایشاخص به نتایج تفسیر است، نشده انجام واکسن هایبچ یکنواختی یا ژنیآنتی جرم از مستقیمی
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B
I (

G
1)

C
om

pan
y 

A
 (N

D
+A

I) 
(G

2)

B
I+

Liv
e 

V
ac

ci
ne 

(G
3)

C
om

pan
y 

B
 (N

D
+A

I+
IB

D
) (

G
4)

C
ontr

ol-P
os 

(G
6)

C
ontr

ol-N
eg

 (G
5)

0

20

40

60

C
T

 q
P

C
R

✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

✱✱✱✱

Mean

Std. Deviation

Std. Error of Mean

BI (G1)

40.23

7.404

3.311

Company A (ND+AI) (G2)

24.24

4.002

1.790

BI+Live Vaccine (G3)

44.06

1.404

0.6277

Company B (ND+AI+IBD) (G4)

26.83

1.796

0.8031

Control-Pos (G6)

19.80

2.907

1.300

Control-Neg (G5)

43.44

1.656

0.7405

 

های گروه واکسینه و دربورس جوجه PCRبه روش  vvIBDروز بعد از چالش با ویروس  5)بار ویروسی(  CT. ارزیابی میزان  6شکل 

 مثبت و منفیهای کنترل گروه

  و میانگین زمان مرگ تلفات

vvI  در ارزیابی نرخ بقا پس از چالش با ویروس BD کنترل مثبت/چالش بدون واکسیناسیون( بالاترین میزان حساسیت را ) 6، گروه

 میانگین زمان مرگ. درصد رسید 100به  5پس از چالش آغاز گردید و تا روز  2که تلفات در این گروه از روز طوریداد؛ به نشان

(Mean Time to Death)  روز ثبت شد. پرندگان در این گروه پیش از مرگ علائم شدید بالینی شامل افسردگی  5/3 در این گروه



، اسهال سفید و لرزش را نشان دادند. به دلیل سرعت بالای تلفات و تخریب کامل بافت بورس در اثر ویروس بسیار ییاشتهایحاد، ب

برای این گروه میسر نگردید. در مقابل، در سایر  40ای هیستوپاتولوژیک و مولکولی در روز های مقایسهحاد، امکان انجام ارزیابی

مطالعه مشاهده نشد که  یگونه تلفاتی تا پایان دورهدرصد بود و هیچ 100، نرخ بقا ارداتیبا واکسن های و های واکسینه شدهگروه

vvI یومیر ناشی از سویههای واکسیناسیون در جلوگیری از مرگتوانایی پروتکل یدهندهنشان BD است. 

گیریو نتیجه بحث  

در شرایط این ND+IBD(Boehringer Ingelheim) 9  H+گالیمونگانه سه یدهد که واکسن کشتههای این مطالعه نشان مییافته

های ترکیبی تولید ایران، پاسخ ایمنی همورال بالاتر و سطح حفاظت موثرتری در برابر چالش با یک پژوهش، در مقایسه با واکسن

های سرولوژیک، هیستوپاتولوژیک یابیزمان در ارزطور همها بهایجاد کرده است. این تفاوت (vvIBD)سویه بسیار حاد ویروس گامبورو 

های یک و سه( )گروه ND+IBD (BI)9H Gallimune+کننده واکسن  های دریافتطور مشخص، گروهو مولکولی مشاهده شد. به

را نشان دادند و پس از چالش، با بار ویروسی بسیار پایین و نمرات هیستوپاتولوژیک نزدیک به  IBDبادی علیه بالاترین تیترهای آنتی

 حد طبیعی همراه بودند.

در فرمولاسیون خود، پاسخ ایمنی  IBD ژنرغم استفاده از آنتی(، علیچهار تولید ایران )گروه واکسن یکنندهدریافت در مقابل، گروه

 عملکرد در تفاوت این .توجه و ضایعات بافتی شدیدی را تجربه کردندپس از چالش، بار ویروسی قابل ی القا کردند وترمتوسط

 هرچند باشد، استفاده مورد هایواکسن فرمولاسیون یا ژنی،آنتی جرم ژنی،آنتی هایویژگی در اختلاف از بازتابی است ممکن هاواکسن

از  VNJO یحاوی سویه ND+IBD9H+واکسن گالیمون  .استنشده انجام ارامترهاپ این از مستقیمی گیریاندازه ،مطالعه این در

طور گسترده در شناخته شده و به زایی مناسبایمنیبا  (Intermediate) با حدت متوسط یعنوان یک سویههاست که ب IBD ویروس

ژنیسیته و پایداری فرمولاسیون اند که آنتینشان دادهمطالعات قبلی . شودمؤثر استفاده می یسراسر جهان به عنوان یک واکسن کشته

های تولید ایران تر واکسندر مقابل، عملکرد ضعیف. (12) مدت دارد در ایجاد حفاظت طولانی کنندهنقشی تعیین ،های کشتهواکسن

ژنی باشد و تعیین علت دقیق این ژنی یا فرمولاسیون آنتیتولید، جرم آنتی یدر این مطالعه ممکن است بازتابی از تفاوت در فرایندها

های های واکسینه شده با واکسندر گله IBDی از شیوع های بالین. این یافته با گزارشهای تکمیلی استها مستلزم انجام بررسیتفاوت

  .(11) کند که کیفیت واکسن یک عامل کلیدی در کنترل بیماری استداخلی در ایران همخوانی دارد و تأیید می

داری بر پاسخ ایمنی یا حفاظت در اینترمدیت گامبورو به پروتکل واکسیناسیون، تأثیر معنی یدر این مطالعه، افزودن واکسن زنده

واکسن کشته گالیمون به تنهایی شود: اول، تواند به دو دلیل اصلی نسبت دادهنداشت. این نتیجه می یکنسبت به گروه  سهگروه 

گذارد. بر آن نمی قابل توجهیطوری که اضافه کردن واکسن زنده تأثیر هقادر به القای پاسخ ایمنی بسیار قوی و محافظتی بوده، ب

روزگی( ممکن است 24و  17روزگی و سپس واکسن زنده در هشتبندی و توالی واکسیناسیون )واکسن کشته در سن دوم، زمان

بادی مادری و قبل از رسیدن به اینترمدیت باید پس از کاهش آنتی یهای زندهاند که واکسننه نبوده باشد. مطالعات نشان دادهبهی

ها طی مدت کوتاهی پس از واکسن کشته ممکن است موجب مهار نسن حساسیت بالا به ویروس وحشی مصرف شوند، و مصرف آ

 با کشته واکسن از استفاده مطالعه، این شرایط در اساس، این بر. (4)سط واکسن کشته شود بادی القاشده توها توسط آنتیاثر آن

 .است احتیاط نیازمند شرایط سایر به نتیجه این تعمیم هرچند کند، ایجاد قبولیقابل حفاظت سطح توانسته تنهاییبه مناسب کیفیت



واکسینه  2N9H آیند که علیه ویروسدست میهای مولد گوشتی بهدر مصر و خاورمیانه تقریباً همیشه از گلههای گوشتی جوجه

 (MDA)مادری  بادیگوشتی تولید شده در این منطقه دارای آنتی یروزههای یک اند. بنابراین، اکثریت قریب به اتفاق جوجهشده

و همکاران نشان  Elfeil یکند. نتایج مطالعهرا با مشکل مواجه  می 2N9Hهای غیرفعال هستند که استفاده از واکسن 2N9Hعلیه 

کند. این امر داد که واکسیناسیون در روز هفتم زندگی، بدون توجه به نوع واکسن، پاسخ ایمنی بالاتری نسبت به روز اول ایجاد می

که  16ND-9 MEFLUVAC-Hشد. واکسن نسبت داده MDAویژه تیتر بالای هر روز اول و ببه تداخل ایمنی مادری با واکسن د

( در هر دو سن تزریق، HAU 200)حدود  ND 9 H208Gallimune( بود، نسبت به واکسن HAU 350ژنی بالاتری )دارای جرم آنتی

داری دفع ویروس را در روز هفتم به طور معنی16ND-9 MEFLUVAC-Hپاسخ ایمنی بهتری ایجاد کرد. همچنین، تزریق واکسن 

داد. این نتر نشاچنین اثری را کم  ND 9 H208Gallimuneپس از چالش کاهش داد، در حالی که واکسن  و هفت سهدر روزهای 

تواند در کنترل انتشار ژنی بالا میدهد که انتخاب زمان مناسب واکسیناسیون و استفاده از واکسن با جرم آنتیمی ها نشانیافته

درصد کمتر از شرایط  25تا  7طور متوسط باشد. همچنین، در شرایط مزرعه، پاسخ ایمنی بهنقش مهمی داشته 2N9Hویروس 

 زمان انتخاب که دهدمی نشان نتایج این .سازدشرایط واقعی پرورش را برجسته میها در آزمایشگاهی بود که اهمیت ارزیابی واکسن

 در 2N9H ویروس کنترل و ایمنی پاسخ بهبود در تواندمی بالا ژنیآنتی جرم با هایواکسن از استفاده و واکسیناسیون مناسب

 . (16-13) باشد مؤثر گوشتی هایجوجه

، مشاهده ND+IBD (BI)9H Gallimune+در گروه واکسیناسیون  ISIHAK, F. Aو  YOUNIS, Z. T شده توسط انجام یدر مطالعه

 Poul Shotو  QVACهایی مانند بادی علیه ویروس نیوکاسل بود؛ اما نسبت به واکسنشد که این واکسن قادر به تحریک پاسخ آنتی

نیز عملکرد متوسطی داشته و یکنواختی پاسخ  2N9Hژنآنتیتر عمل کرد. همچنین این واکسن در پاسخ به در برخی مقاطع ضعیف

که علاوه ( P +ND2N9H Nobilis)تر بود )ضریب تغییرپذیری بالا(، برخلاف واکسن گروه ششم شده در میان پرندگان کممطالعه 

 ND+IBD (BI)9H Gallimune+ها تحت واکسیناسیون بر پاسخ قوی، یکنواختی بالایی را نشانداد. همچنین، عملکرد رشد جوجه

 . (17)ها ارائه نکرد نسبت به دیگر گروه توجهیقابلقبول بود، اما مزیت قابل

های گوشتی مورد بررسی قرار های وارداتی و تولید داخل آنفلوانزای پرندگان در جوجهای در پاکستان، اثربخشی واکسندر مطالعه

تری توانستند پاسخ ایمنی قوی Flu-Vac H 7و  ND+IBD (BI)9H Gallimune+تی مانند های وارداداد که واکسن گرفت. نتایج نشان

توجهی بالاتر طور قابل پس از واکسیناسیون به 21در روز  HIطوری که تیترهای ههای تولید پاکستان ایجاد کنند، بنسبت به واکسن

متغیر بود، در حالی که گروه  7/59تا  9/29های مختلف بین پس از واکسیناسیون در گروه  21بادی در روز بود. میانگین تیتر آنتی

همیت انتخاب واکسن مناسب براساس ترکیب ها بر اکنترل دارای تیتر بسیار ناچیزی بود که ناشی از ایمنی مادری تلقی شد. این یافته

 . (18)ژنی و قابلیت تحریک پاسخ ایمنی تأکید دارد آنتی

ها اهمیت انتخاب صحیح پروتکل واکسیناسیون را در برابر فشار بالای بیماری در صنعت طیور ایران برجسته همچنین، این یافته

طور قابل هتواند بهای متعدد، میهای کشته ترکیبی با کیفیت بالا، علاوه بر کاهش استرس ناشی از تزریقسازد. استفاده از واکسنمی

کند، کند. کاهش بار ویروسی در بورس، نه تنها حفاظت فردی جوجه را تضمین می انتشار ویروس در سطح مزرعه جلوگیری توجهی از

دهد. این امر برای مدیریت بیماری در سطح مزرعه و ای دیگر از طریق انتشار ترشحات را نیز کاهش میهکردن گله بلکه خطر آلوده

 .(20, 19)منطقه حیاتی است 



تنها با واکسیناسیون ممکن نیست و واکسیناسیون باید در رویکردی یکپارچه  IBDکند که کنترل ، این مطالعه تأکید میدر نهایت

 فرمولاسیون و ژنیآنتی هایویژگیحال، انتخاب واکسنی با شامل بهداشت، امنیت زیستی و مدیریت استرس گنجانده شود. با این

کند که مراکز نظارتی و تولیدکنندگان واکسن در ی است. نتایج این پژوهش پیشنهاد میاین استراتژ ی، سنگ بنای اولیهمناسب

المللی برای تضمین حفاظت واقعی در برابر ایران باید بر کیفیت و اثربخشی محصولات خود تمرکز کرده و از استانداردهای بین

 پیروی نمایند. IBDهای ویروسی مهم مانند بیماری

در شرایط این  ND+IBD9 H(Boehringer Ingelheim)+گانه گالیموندهد که واکسن کشته سهمطالعه نشان مینتایج ترکیبی این 

های ترکیبی تولید داری از واکسنطور معنیهبکرده  القا NDو  9H ،IBDپژوهش توانسته است پاسخ ایمنی همورال مناسبی علیه 

 ویروس حاد بسیار یسویه با چالش برابر در مؤثری حفاظت سطحو  IBD ،9H ،NDگانه ایران در القای پاسخ ایمنی سه

 بهبود به منجر واکسیناسیون پروتکل به گامبورو اینترمدیت زنده واکسن افزودن چارچوب، این در. کند ایجاد (vvIBD)گامبورو

 بندیزمان یا استفاده مورد یکشته واکسن بالای زاییایمنی قدرت با تواندمی که <P) 05/0 (نشد  حفاظت یا ایمنی پاسخ دارمعنی

 را حفاظت و ایمنی پاسخ از تریپایین سطح مطالعه این در ایران تولید ترکیبی هایواکسن مقابل، در .شدبا مرتبط واکسیناسیون

 تکمیلی هایبررسی انجام مستلزم هاآن دقیق علت تعیین زیرا شود، انجام احتیاط با باید هاتفاوت این تفسیر حال، این با دادند؛ نشان

 .است هاواکسن فرمولاسیون کیفیت و هابچ یکنواختی ژنی،آنتی جرم گیریاندازه جمله از

 یعلیه بیماری گامبورو در آغاز دوره (MDA)بادی مادری گیری کمی سطح آنتیهای این مطالعه، عدم اندازهیکی از محدودیت

صورت کیفی به MDAشده و وجود  شده تهیههای مادری واکسینهها از گلهکه جوجهپرورش )روز اول یا روز هفتم( بود. با وجود آن

را تحت تاثیر  اینترمدیت و حتی واکسن کشته یتواند تفسیر دقیق پاسخ ایمنی به واکسن زندههای کمی میتایید گردید، نبود داده

رو، نتایج این مطالعه باید با درنظر گرفتن این بندی واکسیناسیون. از ایناز نظر تداخل ایمنی مادری با زمان ویژهقرار دهد، به

 شود.در مراحل ابتدایی پرورش توصیه می MDAگیری دقیق محدودیت تفسیر شوند و انجام مطالعات آینده با اندازه

 تعارض منافع
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Abstract 

Infectious Bursal Disease (IBD), Newcastle Disease (ND), and low-pathogenic Avian Influenza (H9) pose significant 

economic threats to the global poultry industry. Despite widespread vaccination efforts, outbreaks of highly virulent 

Infectious Bursal Disease Virus (vvIBDV) continue, leading to uncertainty about optimal vaccination strategies, 

especially regarding the synergistic effects of combined vaccines and the relative effectiveness of domestic versus 

international formulations. This study evaluated the humoral immune response and protective efficacy of different 

vaccination protocols, comparing international triple-inactivated vaccines (H9 + ND + IBD) with domestic 

formulations, administered with or without an additional live intermediate IBD vaccine.  A total of 180 Ross-308 

broiler chickens were divided into six experimental groups. Inactivated vaccines were administered on Day 8, followed 

by live intermediate Gumboro vaccination on Days 17 and 24 when applicable. All groups were challenged with 

vvIBDV on Day 35. Vaccine efficacy was assessed using ELISA and HI serology, viral load quantification in the 

bursa of Fabricius by RT-qPCR (Ct values), and histopathological evaluation of lymphoid depletion. The highest level 



of protection was observed in broilers receiving the international inactivated vaccine combined with a live intermediate 

vaccine, characterized by a strong humoral response (ELISA titer = 4153) and markedly reduced viral replication (C t 

= 44.06). Notably, although the international inactivated vaccine alone provided substantial protection (ELISA titer = 

4577), adding a live vaccine did not yield a statistically significant improvement (P > 0.05), suggesting that high-

potency inactivated antigens may independently provide effective protection. Conversely, domestic Iranian vaccine 

formulations induced significantly lower immunogenicity and higher bursal lesion scores, revealing a pronounced 

efficacy gap compared to international products. These findings indicate that although combined live-inactivated 

vaccination strategies provide broad protection, the overall success of vvIBDV control programs is largely determined 

by the antigenic mass and the quality of the inactivated vaccine formulation. Enhancing the potency and consistency 

of domestic vaccines is therefore essential to achieve effective and sustainable control of vvIBDV in endemic regions. 
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