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ＳＰＦ 巴马小型猪的培育及应用
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　 　 【摘要】 　 利用我国自有资源巴马小型猪群，完成了疫病净化，建立了无特定病原体巴马小型猪实验猪群。 制

定了饲育标准、实验猪遗传学检测标准和微生物质量控制技术标准，制订了黑龙江省地方标准《无特定病原体猪微

生物学监测技术规范》，对建立的猪群进行了遗传学和微生物质量控制。 建立了猪瘟病毒（ＣＳＦＶ）和高致病性猪繁

殖与呼吸综合征病毒（ＰＲＲＳＶ）感染巴马小型猪感染模型。 扩增了巴马小型猪重要细胞因子及固有免疫相关的重

要分子，从分子水平进一步证明巴马小型猪可以代替家猪进行猪病感染实验。 目前建立的猪群已广泛应用在猪瘟

病毒、猪繁殖与呼吸综合征病毒、猪传染性胃肠炎病毒、猪圆环病毒等猪重要疫病防控及致病机理的研究，实现了

共享利用。 本项目的完成解决了实验用猪瓶颈问题，提升了动物疫病研究水平，提供了新型实验动物，实现了优质

种质资源共享利用，加速了生命科学研究和生物制品产业发展，推动了农业实验动物的行业进步。
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１　 研究背景

无特定病原体（ＳＰＦ）猪是指经过人工培育，对
其携带的微生物和寄生虫实行控制，遗传背景明确

或者来源清楚的用于科学研究的特定猪，是生命科

学研究、生物制品生产的重要实验材料和原材料。
我国尽管是养猪大国，但在猪只微生物质量控制等

方面仍然落后发达国家。 国际上发达国家早在上

世纪 ５０ 年代就开始了 ＳＰＦ 猪的培育，目前少数国家

已具备成熟的繁育技术，建立了标准的质量控制技

术，大量应用于生命科学研究，并形成市场化。
尽管我国的实验动物资源及其标准化取得了

长足进步，但是还远远不能满足现代农业科学技术

发展的需要，尤其是缺少优质实验用猪资源，成为

制约畜牧业养殖业及科学研究的瓶颈。 在实际科

研实践中，用普通农场生产猪，甚至用小农户散养

的猪代替实验用猪的问题相当普遍，不仅遗传背景

杂乱、携带病原体和寄生虫质量参差不齐，而且来

源混乱，随意性很大，导致实验结果重复性差，离散

度高，实验失败的几率增大，既造成人力财力的浪

费，又严重滞后了畜牧业发展和疫病防控，局限了

猪病防控的科学研究进程。

２　 研究目的

小型猪在体型、大小、生理学及疾病发展等方

面与人有较大的相似性，是理想的实验动物模型，
在探索人的生命活动规律以及研究人类疾病的致

病机制治疗、预防、药物筛选等方面均显示出独特

的优势。 美国在 ５０ 年代初开始了小型猪的培育开

发研究，我国对小型猪的研究开始于 ２０ 世纪 ８０ 年

代初，虽然起步较晚，但是我国小型猪原始资源十

分丰富，目前我国的小型猪品种主要有： 五指山小

型猪 贵州小型香猪，藏猪版纳微型猪，广西巴马小

型猪等；其中，广西巴马小型猪则具有国内其他品

种小型猪的绝大部分优点。 我国目前缺少病原微

生物学和寄生虫学质量控制、遗传学背景清晰的

ＳＰＦ 猪种群，缺少质量控制标准。 巴马小型猪在分

类学上与普通家猪相同，属于哺乳纲，偶蹄目，野猪

科，猪属动物。 小型猪由于它体型矮小、性成熟早、
遗传性稳定、繁殖性能强、性情温驯、部分生理生化

指标与人类相似等这些特有的生物学特性，易于实

验操作，适合实验动物模型的建立。 作为实验动

物，巴马小型猪在人用猪源生物活性材料生产以及

胚胎移植等研究中起着重要作用，实验用巴马小型

猪有望取代猴、犬等成为被大量使用的新型实验动

物。 微生物学质量控制是实验动物标准化的重要

内容之一，由于微生物感染实验动物可不同程度地

干扰试验结果，污染试验材料，影响实验动物生产，
甚至威胁人类健康。 巴马小型猪的微生物学质量

在一定程度上限制了其推广应用， 培育 ＳＰＦ 巴马小

型猪基础群及核心群已迫在眉睫。
因此，本项目开展了 ＳＰＦ 巴马小型猪的培育及

应用研究，解决实验用猪瓶颈问题，提升我国动物

疫病防控能力，实现种质资源共享利用。

３　 创新点

本项目通过阻断外界病原体的再感染、猪病的

净化等措施，净化了猪瘟等 １５ 种猪病，微生物学质

量可控，成功培育了无特定病原体巴马小型猪。 提

出了猪微生物学质量控制监测技术，首次制定了无

特定病原体猪微生物学监测技术规范（地方标准），
已颁布实施。 建立了遗传学微卫星位点监测技术，
遗传学分析表明培育的无特定病原体猪符合遗传

学封闭群特征。 建立了高致病性猪繁殖与呼吸综

合征病毒（ＰＲＲＳＶ）感染巴马小型猪模型和猪瘟病

毒（ＣＳＦＶ）感染巴马小型猪模型。 进行了重要细胞

因子及固有免疫相关的重要分子比较分析，巴马小

型猪与家猪具有较高的同源性。 确定了猪群的 ＳＬＡ
单倍型并获得了 ＩＳＡＧ ＳＬＡ 命名委员会的官方命

名。 开发了新型猪用隔离器，解决了猪粪便经常堵

塞排污管的问题，降低了粪尿混合滋生细菌的风

险，获得了实用新型专利。

４　 讨论

本项目主要以我国自有巴马小型猪为基础猪

群，采用自繁自养封闭交配的方式繁育，饲养在正

压隔离环境及屏障环境条件下，通过控制饲料和饮

水质量，以及人员流动和物品流动等措施，阻断外

界病原体的再感染；通过灭活疫苗免疫，抗生素治

疗和疫病监测，净化了主要病原体，成功培育了无

特定病原体巴马小型猪核心群；制定了适合我国自

身的巴马小型猪的饲育标准，用于猪群的饲育；制
定了黑龙江省地方标准《无特定病原体猪微生物学

监测技术规范》，并颁布实施；制定了巴马小型猪遗

传学检测标准，建立了遗传学微卫星位点监测技

术，对猪群进行了遗传学监测，符合猪封闭群遗传
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特征；分析了巴马小型猪猪群 ＳＬＡ 单倍型特征，获
得 ＩＳＡＧ ＳＬＡ 命名委员会官方命名 １ 份；进行了巴

马小型猪重要细胞因子和主要固有免疫相关分子

的同源性序列分析，从分子水平证明了巴马小型猪

代替家猪作为理想实验猪的可行性；选择无特定病

原体巴马小型猪，通过观察临床症状、观察组织脏

器的病理变化、检测血清中抗体及检测组织脏器中

病毒载量，评价了巴马小型猪对猪瘟、猪繁殖与呼

吸综合征病毒的敏感性，建立了猪瘟和猪繁殖与呼

吸综合征病毒巴马小型猪感染模型。 建立的无特

定病原体巴马小型猪已广泛应用于猪瘟、猪繁殖与

呼吸综合征、猪传染性胃肠炎、猪圆环病毒等猪重

要疫病的科学研究、疫苗生产及检验。 本项目的完

成解决了实验用猪瓶颈问题，提升了动物疫病研究

水平，提供了新型实验动物，实现了优质实验动物

种质资源的共享利用。
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􀦂􀦂专家问答

问：ＨＥＴ 和 ＫＯ 敲除鼠的区别

答：大多数真核生物拥有两套匹配的染色体组，通常称为二倍体生物。 除了对应同源染色体可能存在

的一些序列差异和性染色体（Ｘ 染色体和 Ｙ）存在差异，二倍体生物在两套染色体中应具有相同的座位（称
为等位基因，ａｌｌｅｌｅ）。 如果二倍体生物中对应的等位基因一致，那么这个生物称为纯合子（ｈｏｍｏｚｙｇｏｕｓ）。 如

果相应的等位基因不一致，这个生物称为杂合子（ｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｕｓ）。 ＨＥＴ 是 ｈｅｔｅｒｏｚｙｇｏｕｓ 的简写，也就是通常我

们所说的杂合子。 小鼠、大鼠、猪、猴、人等都是二倍体生物。 如小鼠中的某个基因进行了基因修饰（敲除、
点突变、碱基序列替换等），如果其中一个等位基因包含基因修饰，另外的等位基因未修饰，我们称为杂合突

变小鼠，一般简写为 ＨＥＴ 小鼠。 如果两个等位基因都包含了基因修饰，我们称为纯合子突变小鼠，也称为敲

除小鼠（ｋｎｏｃｋｏｕｔ ｍｏｕｓｅ），简称 ＫＯ 小鼠。
（感谢中国医学科学院医学实验动物研究所 马元武 博士的解答）
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