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Abstract：Avian reticuloendotheliosis virus (REV) infection was reported to be very common in chicken 
flocks in China, but its economic impact on the poultry industry was not clear. The results in this study 
indicated that REV infection in 1-day-old SPF chickens could severely suppressimmune reactions to 
inactivated vaccines against Newcastle disease virus (NDV) and Avian influenza virus (AIV). 
Hemagglutination inhibition (HI) antibody titers to NDV, AIV-H9 and AIV-H5 in REV-infected birds 
were significantly lower than that in the control group 3, 4, and 5 weeks after vaccination at the age of 7 
days. REV infection of high doses caused more severely immuno-suppression than that with low doses, 
but the difference between high and low doses was not significant. REV infection also caused severe 
atrophy of central immune organs, the ratios of thymus and the Bursa to body weight in REV-infected 
birds were significantly lower than that in thecontrol birds. This study demonstrated that the early 
REV-infection interfered vaccinations to NDV and AIV. 
Key words：Reticuloendotheliosis virus；Newcastle disease virus；Avian influenza virus；Immuno- 

suppression 
 
摘要：我国鸡群中网状内皮增生病病毒（REV）感染已相当普遍，但对其造成的实际危害却不太清楚。本研究结

果表明，1日龄 SPF鸡感染 REV会显著抑制对新城疫病毒（NDV）和禽流感病毒（AIV，H5和 H9）疫苗的免疫

反应。1周龄用相应灭活疫苗免疫后 3周、4周和 5周，REV感染组对不同病毒疫苗免疫后的 HI效价显著低于对

照组。高剂量 REV感染组的抑制作用大于低剂量感染组，但统计学差异不显著。REV感染可造成中枢免疫器官

萎缩，REV感染组的胸腺、法氏囊与体重比显著低于对照组。本研究证明了，REV早期感染会干扰鸡群对 NDV、

AIV的免疫效果，特别是会严重干扰对 AIV疫苗的免疫效果。 
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禽网状内皮增生病病毒(Reticuloendotheliosis 

Virus, REV)被列为鸡群中除马立克氏病病毒
（Marek’s disease virus, MDV）和鸡白血病病毒
（Avian Leukosis virus, ALV）以外的第三类致肿瘤
病毒。可引起从亚临床感染到生长迟缓、免疫抑制

和肿瘤等不同的临床和病理变化，但对其自然感染

造成的经济损失还一直估计不足。 
在八十年代，REV感染在我国仅偶见报道 [1,2]。

但近来发现，在一些鸡群中对 REV 抗体阳性率已
相当高。何勇群等[3]所作的调查表明，在北京郊区
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7个有不同症状的鸡场，对 REV抗体阳性率可能高
达 21.4%~71.0%。其中，出现免疫抑制状态的鸡群
对 REV 抗体阳性率要比正常鸡群高得多。在一个
有所谓传染性腺胃病并发生生长迟缓的鸡群，杜元

钊等[4]也分离到 REV。我们用对 REV 的核酸探针
作点杂交从全国各地采集的 65 个随机法氏囊样品
中检测出对这种病毒的感染率为 23.1%[5]。在江苏

和山东二个表现出明显免疫抑制状态的父母代种

鸡场的 50 日龄的后备种鸡群的病原学研究发现，
对 REV的病毒血症分别是 4/4和 2/4 [6]。 
为了阐明 REV 感染 SPF 鸡是否会影响鸡新城

疫病毒（Newcastle disease virus, NDV）疫苗和禽流
感病毒（Avian influenza virus, AIV）疫苗（H5、H9）
的免疫效果，同时也为了研究不同剂量 REV 感染
是否对其免疫抑制作用有所不同，本研究分别在 1
日龄 SPF 鸡比较了两个不同剂量的 REV 感染对疫
苗免疫效果的影响。 

1  材料与方法 
1.1  病毒 
所用的 REV-C99株病毒，系用 SNV株 REV经

反向遗传操作，从带有 SNV 全基因前病毒 cDNA
的质粒克隆 DNA转染 SPF来源的鸡胚成纤维细胞
而来[7]。与原始 SNV株病毒相比，只是用分子克隆
技术将其在分子水平纯化，未作任何基因修饰。 

REV-C99在 CEF上的第三代 REV-C99-C3（106 

TCID50/ mL）用作对 1日龄 SPF鸡的人工攻毒。 
实验动物来自山东斯帕法斯(SPAFS)的 1 日龄

SPF鸡。 
1.2  REV人工攻毒 

1日龄 SPF鸡用 NDV的 LaSota株弱毒疫苗点
眼滴鼻免疫。取出 30只不接种 REV作为对照，另
40只每只腹腔接种 0.2mL 3代 REV-C99-C3（1:20
稀释，相当于 104 TCID50/只）和 40只每只腹腔接
种 0.2 mL 3代 REV-C99-C3（1：200稀释，相当于
103 TCID50/只），分别于三个带有正压过滤空气的
SPF动物饲养隔离罩内隔离饲养。 
1.3  NDV和 AIV油乳灭活苗的免疫和免疫反应的

测定 
饲养 9d 后，所有鸡分别接种 ND 灭活油乳苗

（因特威公司生产）、AIV（H5和 H9）灭活油乳苗
（齐鲁动物保健品厂生产）各 0.25mL。其中对
AIV-H5和 H9均为抗原浓缩型疫苗。 

免疫后 21d、28d、35d，分别采集血清，用常
规方法分别测定对 NDV（LaSota株）、H9和 H5血

凝抑制（HI）抗体的滴度。所用抗原为齐鲁动物保
健品厂提供的经福尔马林灭活的鸡胚尿囊液，包括

LaSota株 NDV、H9N2和 H5N2亚型的 AIV。 
1.4  REV感染对体重的影响 
分别在 23d、30d、37d、45d 称重，以比较不

同剂量的 REV感染对 SPF鸡生长性能的影响。 
1.5  对 IBDV疫苗免疫后特异性抗体的测定 

18d后，用 B87株 IBDV弱毒疫苗（齐鲁动物
保健品厂生产）饮水免疫，在免疫后 21d、28d、35d，
分别采集血清，用 IDEXX 提供的试剂盒测定抗
IBDV抗体。 
1.6  统计学分析 
不同组别的所有数据用 student’s test 分析来确

定差异显著性。 

2  结果 
2.1  不同剂量 REV感染对鸡生长性能的影响 

1日龄 SPF鸡接种第 3代分子克隆化REV-C99- 
C3后，从第 23d开始显示生长滞缓，而且日趋明显，
见表 1。45d，经高剂量 REV-C99-C3 攻毒鸡的平
均体重只相当于未攻毒对照鸡的 53%左右（264.6± 
66.0 g vs 492.9 ± 59.3 g，P<0.01）；低剂量 REV- 
C99-C3 攻毒鸡的平均体重只相当于未攻毒对照鸡
的 60%（294.3±108.5 g vs 492.9±59.3 g，P<0.01）。 
 

表 1  REV感染对 SPF鸡生长的抑制作用 

Table 1  Inhibitory influence of REV infection on growth rates 

in broilers 

Ages of chicken
(days) 

REV 
(104TCID50/0.2mL)

REV 
(103TCID50/0.2mL) 

Control 

23 110.0±19.3(13)A* 120.4±34.0(24)A 195.4±35.4(17)B

30 160.8±32.6(12)A 175.9±52.8(22)A 287.0±47.9(17)B

37 202.7±63.0(11)A 217.0±76.9(22)A 390.3±58.3(17)B

45 264.6±66.0(11)A 294.3±108.5(21)A 492.9±59.3(17)B

The numbers in the table indicate: mean ± SD (sample size). Different 
capital letters indicate that the differences were very significant (P<0.01, 
one capital letter). The same letters indicate the differences were not 
significant（P>0.05）. 

 
2.2  不同剂量REV感染对NDV疫苗免疫后抗体反

应的抑制作用 
如表 2 所示，1 日龄感染 REV 可显著抑制对

NDV 疫苗免疫后 HI 抗体反应，103TCID50和 104 

TCID50的REV感染均造成对NDV疫苗免疫反应的
抑制作用，与对照组相比较，差异均非常显著

（P<0.01）。高剂量 REV感染诱发的免疫抑制作用
比低剂量更大，但差异不显著 （P>0.05）。 
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表 2  不同剂量REV感染对NDV HI抗体滴度的影响（Log2） 

Table 2  Influence of REV infecton with different doses on HI 

antibody titers to NDV after vaccination（log2） 

After vaccination 
（Weeks） 

REV 
(104TCID50/sample) 

REV 
(103TCID50/sample) 

Control 

3 4.27±1.49 (11)A 4.86±2.53 (22)A 8.59±1.12 (17)B

4 4.55±1.63 (11)A 5.36±2.74 (22)A 9.35±1.17 (17)B

5 4.83±2.86 (11)A 6.22±2.86 (18)A 9.06±1.64 (17)B.

The numbers in the table indicate: mean±SD（sample size）. Different capital 
letters indicate that the differences were very significant (P<0.01, one 
captita letter). The same letters indicate the differences were not significant 
(P>0.05). 

 
2.3  REV感染对 AIV-H9疫苗免疫后 HI抗体反应

的抑制作用 
1日龄感染 REV-C99-C3可显著抑制对 AIV-H9

疫苗免疫后 HI 抗体反应，差异极显著（P<0.01）。
而且，抑制的程度与 REV感染的剂量相关。高剂量
感染鸡的抗 AIV-H9抗体滴度在免疫后 3周、4周和
5周都显著低于低剂量 REV感染组。如免疫后 5周，
不同剂量 REV 感染组与对照组的 HI 滴度分别为
0.91±1.45和 2.22±3.35、vs 9.35±1.27（P<0.01），结
果见表 3。 
 
表 3  不同剂量 REV感染对免疫鸡 AIV-H9 HI抗体滴度的

影响（Log2） 
Table 3  Influence of REV infecton on HI antibody titers to 

AIV-H9 after vaccination（log） 
After vaccination 

Weeks 
REV 

(104TCID50/sample) 
REV 

(103TCID50/sample) 
Control 

3 0(11)A 0.86±2.34(22)A 7.18±1.85(17)B

4 0.55±1.04(11)A 1.91±3.44(22)A 8.47±1.23(17)B.
5 0.91±1.45(11)A 2.22±3.35(18)A 9.35±1.27(17)B.

The notes is as Table 1. 

 
2.4  不同剂量 REV感染对 AIV-H5疫苗免疫后 HI

抗体反应抑制作用 
1日龄感染 REV可显著抑制对 AIV-H5疫苗免

疫后 HI 抗体反应，（P<0.01）。如免疫后 5 周，高
剂量 REV感染组、低剂量 REV感染组与对照组的
HI 滴度分别为 0.91±1.04、1.06±1.40 vs 3.82±0.53
（P<0.01）。这表明，REV感染可对 AIV-H5产生非
常显著的抑制作用。用不同剂量 REV-C99-C3感染
后的抗体水平有差异，但差异不显著（P>0.05），结
果见表 4。 
2.5  不同剂量 REV感染对 SPF鸡中枢免疫器官的

影响 
如表 5所示，1日龄 SPF鸡感染 REV后，45d  

表 4  REV感染对免疫鸡 AIV-H5 HI抗体滴度的影响（Log2） 

Table 4  Influence of different dillution of REV infecton on HI 

antibody titers to AIV-H5 after vaccination（log2） 

After vaccination
Weeks 

REV 
(104TCID50/sample) 

REV 
(103TCID50/sample) 

Control 

3 0(11)A 0.91±1.57(22)A 435±0.93(17)B

4 0.36±0.81(11)Aa 1.59±1.89(22))Ab 482±0.64(17)B

5 0.91±1.04(11)A 1.06±1.40(18)A 382±0.53(17)B

Different capital letters indicate that the differences were very significant 
(P<0.01), the different small letters indicate the differences were significant 
(P<0.05). The same letters indicate the differences were not significant 
(P>0.05). 

 
剖检各免疫器官，结果发现，与对照组相比，感染

高剂量 REV 的 SPF 鸡的胸腺、法氏囊均有明显的
萎缩，差异极显著（P<0.01）。感染低剂量 REV的
SPF鸡的胸腺、法氏囊均有明显的萎缩，差异显著
（P <0.05）。高剂量 REV感染组的器官萎缩比低剂
量组更严重，但二者之间的差异不显著（P >0.05）。 
 

表 5  REV感染对 SPF鸡中枢免疫器官的影响 

Table 5  Influence of REV infecton on the ratios of thymus 

and Bursa to body weight 

Groups Thymus/body weight(%) Bursal/body weight(%)

REV(104TCID50) 0.337±0.188(7)Aa 0.098±0.021(7)Aa 
REV(103TCID50) 0.395±0.219(7)a 0.127±0.074(7)a 

Control 0.619±0.08(5)Bb 0.341±0.161(5)Bb 

The notes is as table 4. 

 

3 讨论 

REV 是一群不同于禽白血病病毒的反转录病
毒，是反转录病毒的C型肿瘤病毒亚属的一个成员。
第一个 REV分离株 T株是 1958年从患内脏肿瘤的
火鸡分离到的，随后，又分别从其鸡、鸭、鹅、鹌

鹑等家禽和其它野鸟分离到[8]。近几年来，血清学

的流行病学调查和现场病例实验室诊断发现，REV
感染在我国各地已非常普遍。在表现为生长迟缓或

免疫抑制或肿瘤的现场病例中，检出 REV 共感染
的比例也越来越高[1,3~10]。然而，对其在鸡群中感染

造成的具体危害还没有被充分认识。 
本研究用动物试验证明了，REV的早期感染造

成的免疫抑制，不仅可干扰鸡群在用 NDV 灭活疫
苗免疫后的抗体反应（表 2），对 AIV 疫苗免疫也
显示明显的抑制作用（表 3，4）。特别值得关注的
是，REV 早期感染对 AIV 疫苗免疫的干扰作用要
比对 NDV 疫苗的更为严重。多年来，我国的鸡群
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中，为预防 NDV普遍采取了非常强化的免疫程度，
但仍有少数鸡群发病，更清除不掉 NDV 感染。根
据本研究的结果，我们可以推测，一些免疫抑制性

病毒包括 REV 感染在一定比例鸡造成的免疫抑制
状态可能是其中的一个重要原因。REV早期感染对
AIV 疫苗的干扰作用甚至大于对 NDV 疫苗的干扰
作用。不久前，我们曾提出了鸡群中的免疫抑制性

病毒的多重感染造成一部分个体处于“不完全免疫

状态”这一新概念[11]。这种“不完全免疫状态”可

能使许多已经多次强化免疫的鸡场中仍有部分个

体不能达到理想的免疫水平，因而成为 A类病病毒
侵袭的对象并成为鸡群中的难以消除的传染源。本

研究结果进一步证明了，REV感染不仅使免疫后鸡
群对NDV和H5-及H9-AIV的平均抗体水平显著下
降，而且群体中抗体反应的个体差异也显著加大。

例如，在免疫后 5 周，高剂量 REV 感染组及对照
组对 NDV和 H5-及 H9-AIV的 HI平均抗体滴度分
别是 4.83±2.86 vs 9.06±1.64；0.91±1.45 vs 9.35±1.27
和 0.91±1.04 vs 3.82±0.53 （表 2、3、4），而变异
系数分别是 59.2% vs 18.1%; 159.3% vs 13.8%和
114.3% vs 13.9%。显然，REV感染组与对照组相比，
不仅平均抗体水平很低，而且个体差异更大。在

REV 感染组还存在着一些抗体反应极低或完全不
反应的个体，它们可能成为危险的易感鸡或传染

源。显然，为了控制我国鸡群中的 NDV和 AIV等
A类病感染，除了继续改进疫苗和强化对这些病的
免疫程序外，还必须进一步考虑如何控制鸡群中的

多种免疫抑制性病毒的感染，其中包括 REV。 
本研究通过 REV人工感染 SPF鸡显示了 REV

感染可对几种不同疫苗免疫反应呈现显著的抑制

作用。在此同时，我们还分别在对 REV 母源抗体
呈阳性和阴性的 1日龄商品代肉鸡，在常规的试验
条件下做了类似试验并得到了非常类似的结果。但

还同时证明了母源抗体可有效预防 REV 人工感染
造成的不良影响（孙淑红等，待发表资料）。 
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