
澳大利亚在应用免疫不育技术防治

有害脊椎动物研究上的最新进展
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摘要：小家鼠、欧洲兔和红狐是在澳洲危害最为严重的�种有害脊椎动物。���������年间，

澳大利亚共投资了����多万澳元用于研究防治小家鼠、欧洲兔和红狐的不育疫苗，有关免

疫不育技术的研究已有很大进展，主要体现在重组病毒性不育疫苗已接近实用化。有关不育

控制的生态学理论研究也有了很大的进展，初步确定了合适的不育水平，这为不育疫苗生态

风险评估和大田释放实验工作奠定了基础。相比之下，非病毒或细菌性的、口服性的毒饵疫

苗的研制尚无大的突破，但这仍然是研究的重点。
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生物外来种入侵一直是制约澳大利亚农业、牧业及生态旅游业持续稳定发展的重要

因素之一。很多物种经人们有意或无意地引入澳洲以后，由于逃逸原来天敌捕食、寄生

及竞争等方面的压力，在与土著种的竞争中占有明显优势，其种群数量及分布空间迅速

扩大并形成危害。有些种类在农区对农作物造成巨大损失，有些种类破坏草场，影响畜

牧业生产。更为严重的是，这些入侵种对澳洲原始的生物多样性构成严重危胁，大量的

土著种因此而处于濒临灭绝的境地。

小家 鼠 （����������	�� ）、欧 洲 兔 （
��	������	���	���） 和 红 狐 （�����

�����）是在澳洲危害最为严重的�种有害脊椎动物。小家鼠入侵澳洲后，迅速蔓延至

维多利亚州、新威尔士州、昆士兰州的农区，每隔���年不定期大暴发，给当地小麦、

大麦、莜麦生产带来巨额损失。欧洲兔大约每隔��年大发生一次，其危害主要是破坏

草场。红狐的危害主要是捕杀土著种如袋鼠 （��	�������）、考拉 （����	���	���

	�������）、负鼠 （����������）等。对欧洲兔的防治，过去曾使用粘液瘤病毒防治，

最初效果十分理想，但兔种群很快对这种病毒产生了免疫力，目前主要依赖对巢穴内的

兔进行熏蒸灭杀的办法。对小家鼠和红狐的防治，主要采用投放含有化学杀鼠剂的毒

饵。

随着公众对环保及动物权益等方面意识的增强，传统的机械捕杀、化学毒杀等方法

已越来越难以适应这一新的要求。除此之外，简单的灭杀还存在专一性差、灭效短、种

群恢复快等缺点。这就迫切要求发展较为人道的、无公害的、专一性强且持续时间久的

� 基金项目：国家杰出青年科学基金项目 （��������）提供部分资助

作者简介：张知彬 （�����），男，博士，研究员。主要研究方向：鼠类种群生态及生态系统功能

收稿日期：����������；修回日期：����������

第��卷第�期
����年�月

兽 类 学 报
	���������������������

������， ���
!�"，����

万方数据



防治新技术与新策略。国际上最近出现的免疫不育 （������������	�
�����）控制技术

就是顺应这一要求而出现，有关详细情况已有不少介绍报道［��］。免疫不育是指利用

基因重组等分子生物学技术制造使有害动物产生不育的疫苗。由于疫苗的抗原部分可以

具有种的特异性，因而不育疫苗具有极强的专一性。如果再能选择专一性强的病源微生

物携带和传播，那么，不育疫苗对防治对象的专一性具有了 “双保险”的特性。由于不

育疫苗是蛋白质或核酸类物质，因而对环境没有污染。从生态学上考虑，不育个体还继

续占有领域和配偶、消耗资源、保持社群压力，因此不育控制还具有持续压低种群数量

的潜力［�］。基于上述优点，免疫不育控制技术已成为当前有害生物控制研究的一个新

的热点领域。

���年，澳大利亚政府联合研究中心 （����
�	���
�
�
	����
��
�，简称���）资

助成立有害脊椎动物控制中心 （�
��
��	�
�
���������，简称������）。������有

来自澳大利亚科学与工业组织 （�����）的野生动物与生态所 （��������� !��"�� 
	�"

#����$%）、澳大利亚国立大学 （&����	��	’	����	�(���
����%）和澳大利亚西部农业局

（&$��������
!
��
��&����	��	），土地利用与保护局 （�
�	���
��� ����
��	����	�"

)	�"*	�	$
�
��）的�+名科学家及,+名研究生组成。������的主要任务是研制

实用的、人道的、专一性的免疫不育疫苗和释放技术 （包括不育疫苗和重组微生物），

用于降低有害动物种群的生育率和数量，减少入侵种对澳大利亚农业、牧业及生物多样

性的破坏。�������年间，���及参加单位向������共同投资了�+++多万澳元

用于研究防治小家鼠、欧洲兔和红狐的不育疫苗。目前，������已经成为世界公认

的有害脊椎动物免疫不育控制研究方面的一个中心�。现将其最新进展简要介绍如下：

 小家鼠

关于小家鼠的研究，主要分成,个部分：研制疫苗、释放技术、生态模拟和风险评

估。

- 重组不育疫苗

目前，已研制成功�种有苗头的小家鼠基因重组病毒疫苗，即.�,��*�*�和

.�,�#�/� （.�代表卵透明带，#�/�代表畸脚病毒#�����
��	�����，*�*�代表

细胞肥大病毒*����
�%���
$	�������）。室内实验证实，.�,��*�*�重组病毒可使小

家鼠产生.�,抗体。感染.�,��*�*�重组病毒�+"后的小家鼠的生育力已显著降

低，有的品系的不育率达++0，但有的品系的不育率仅达�+0��+0。品系间变异的

原因正在进一步的研究。感染.�,�#�/�重组病毒,�周后，小家鼠的胎仔数降低至

+-1，而畸脚病毒和空白对照组的胎仔数分别为�-1和,-�。

-� 专一性疫苗

研究人员通过查寻基因文库在寻找专一性的抗生育基因片段。目前已找到�种有苗

头的基因片段 （����个氨基酸），以此为基础而形成的疫苗能显著地降低小家鼠的胎

仔数 （降低约1+0左右）。
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��� 细胞肥大病毒流行病学

有关细胞肥大病毒对野外小家鼠的感染实验表明，细胞肥大病毒的流行与小家鼠密

度水平相关。在小家鼠种群大发生年，细胞肥大病毒血清阳性率高达���左右，而在

普通情况下仅为���。由于细胞肥大病毒的流行依赖于小家鼠个体之间的接触，了解

小家鼠的活动范围及空间重叠是有必要的。通过遥测跟踪���只小家鼠的活动，求得小

家鼠的巢域在������至������	�之间。异性个体之间巢域重叠较大，但同性个体之

间巢域重叠性变化较大。

��� 不育水平及生态学

这部分的工作主要是评估病毒性或毒饵性的不育疫苗在降低小家鼠种群生育率及密

度水平上的效果，包括两部分：理论模型和实验模拟研究。理论模型研究基于�
年来

在维多利亚州的一个干旱农业定位研究站 （�������������������，������������������

���������� !��������）系统收集的小家鼠种群变动资料，分析不同的不育控制水平

下小家鼠种群的恢复情况。实验模拟研究主要在围栏内进行。采用手术方法 “模拟”不

育。不育处理组再分成两组：第一组仅使
"�的初始雌性个体和第一代雌性个体绝育，

第二组使
"�的初始雌性个体及所有代雌性个体绝育。对照组及不育处理一、二组均

设两个重复。实验为期��#个月。实验表明，不育处理一组的平均雌性不育率由最初的


"�下降至�
�，这是由于新生个体不断补充所造成的，种群数量与对照组相比只减

少了���。不育处理二组的平均雌性不育率一直保持在
"�左右，而种群数量与对照

组相比减少了#��。这说明，病毒性不育疫苗要比毒饵性不育疫苗有更大的作用，同

时，本研究对今后确定投放不育疫苗的强度提供了依据。

� 欧州兔

��� 抗原筛选和表达

目前已找到能使雌兔产生不育抗体的抗原$%&。经$%&免疫后的雌兔的抗体水平显

著上升。但当将抗原$%&基因插入粘液瘤病毒 （��’�	������，��）后，抗体表达水

平却下降至�#�。

��� 专一性

研究发现，南美的粘液瘤病毒比美国加州的毒株具有更强的专一性。目前主要在考

虑使用加州的毒株。

��� 流行病学

模型研究表明，野兔感染粘液瘤病毒后经常发生地区性灭绝，从而有可能阻止不育

重组病毒的进一步传播及在宿主种群中保存。根据生态学和流行病性学原理，筛选适度

感染力的毒株是必要的。

��� 不育水平

�((���((
年间，在澳大利亚西部农区和东部牧区分别完成了两项大型的田间实

验。实验均设两个重复。研究发现，采用手术不育使���的雌性野兔绝育后，种群下

降至�����只 ／�	�，而对照组种群数量一直维持在������只 ／�	�。不育雌兔出现补

偿现象，主要表现为寿命延长。

��# 兔杆状病毒 （��))��*����+�����������，�*�）和粘液瘤病毒的交互作用
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兔杆状病毒和粘液瘤病毒同时存在野兔种群中。兔杆状病毒主要在春季起作用，而

粘液瘤病毒主要在秋季起作用。幼体对粘液瘤病毒比较敏感，而成体对兔杆状病毒比较

敏感。了解二者是如何交替感染野兔种群，对最终确定不育疫苗的载体是十分必要的。

� 红狐

��� 防治红狐所产生的生态后果

本部分研究主要用于了解防治红狐对当地稀有、濒危物种的影响。实验分为�个部

分。第�部分是在澳大利亚西部选取���������的实验区，采用氟乙酰胺��	�毒杀

红狐，每平方公里投放毒饵��
块 （每块含�����的氟乙酰胺��	�），每年投放���

次。另选���������的对照区，定期调查红狐的数量及动植物群落变化。毛尾袋鼠

（�������������	�

���）被分别移入实验区和对照区，采用无线电遥测法观察其数量变

化及存活动态。研究结果表明，每年投毒�次，红狐的数量可降低到足以保证使毛尾袋

鼠正常生存。但在森林和农田交错区，投毒的次数需增加至
次。第�部分是在东部研

究捕食和被捕食者之间的关系，目的仍是确定合适的防治水平以更有利的保护土著种。

研究发现，兔种群由于兔杆状病毒大流行崩溃后，增大了红狐对负鼠的捕食压力。红狐

数量的减少，增加了野猫对负鼠的捕食压力。由此提示，对有害动物的控制不只涉及一

个对象，而且还涉及到若干有关的竞争者、捕食者和被捕食者等。

��� 确定合适的不育水平

在东部的研究表明，不育和正常个体在生存力上没有差异。在西部的研究中发现，

红狐种群毒杀后胎数 （����������）从���增加到���（� �����）。模型研究表明，

不育能有效控制红狐的数量，但在很大程度上受外部环境如降水等因素的影响。

��� 不育抗原

目前研究发现����，����或���对红狐均不能产生不育抗体，但将其插入兔杆状

病毒后表达时，发现����能有效地使雌狐不育。

��� 不育疫苗载体

目前正在研究使用沙门杆菌 （��
���

�����）携带狐的不育基因。

与��年代初相比，有关免疫不育技术的研究已有很大进展，主要体现在重组病毒

性不育疫苗 （如小家鼠的���������和���� �!�）已接近实用化，下一步就是进

行生态风险评估和大田释放实验。有关不育控制的生态学理论研究 （如不育水平、补偿

力等）也有了很大的进展［�，
，�］，这为后面的生态风险评估和大田释放实验工作奠定了

基础。相比之下，非病毒或细菌性的，口服性的毒饵疫苗的研制尚无大的突破，但这仍

然是研究的重点。与非病毒或细菌性的疫苗不同，毒饵疫苗不是活的遗传修饰生物

（"�#��$��%$�$�%&���#$��，"�&），不存在无法预料的生态安全问题，一旦有所突破，

比较容易进入市场。有关毒饵疫苗研制的难题在于如何保护蛋白性或核酸类的不育疫苗

在经过消化道时免于破坏，并一次性使动物产生足够的抗体。

从近几年国外专利申请的情况看，有关有害脊椎动物免疫不育控制方面的专利申请

呈明显上升趋势，这也说明免疫不育将具有广阔的市场潜力。由于种的特有性，克隆并

注册重要有害动物的关键不育基因必将成为世界各国的争夺热点之一。如何尽快寻找我

国重要有害生物的不育基因已显得十分必要，其重要性如同抢救和保护我国在医学、农
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业等方面有重要价值的基因资源一样。目前，我国有关单位已着手开展这方面的研究，

并正在与澳大利亚开展该方面的合作研究。

致谢：感谢澳大利亚�����野生动物与生态所的����	�
���	��博士、����
���

博士和�������博士等对本人的访问给于热情友好的接待，并提供有关材料。中国

科学院教育局国际合作处提供大部分访问费用。
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