
UDK 636.4.09:616.988.75:615.371

NOVA SAZNANJA U PRIMENI VAKCINA SA KINA (K) -
SOJEM U KONTROLI I SUZBIJANJU KLASI^NE KUGE

SVINJA*

NEW KNOWLEDGE IN APPLICATION OF VACCINES WITH KINA (K)

STRAIN IN CONTROL AND CURBING OF CLASSICAL SWINE FEVER

Jasna Prodanov, R. Do{en, V. Pola~ek, T. Petrovi}, Diana Lupulovi}**

Program suzbijanja i iskorenjivanja klasi~ne kuge svinja (KKS) u
na{oj zemlji se godinama zasniva na vakcinaciji svih kategorija svinja
Kina (K) - sojem virusa KKS, a nakon ustanovljavanja `ari{ta infekcije
ne{kodljivim uklanjanjem inficiranog zapata svinja kao i na primeni svih
mera propisanih pravilnikom. Me|utim, uprkos sprovo|enju svih nave-
denih mera, KKS se i dalje kontinuirano javlja.

Epizootiolo{ka situacija u na{oj zemlji u toku 2005. godine je bila
krajnje nepovoljna sa aspekta broja ustanovljenih `ari{ta KKS, pri ~emu
mo`e da se istakne da je samo u jednom ispitivanom epizootiolo{kom
okrugu, oboljenje klini~ki, patomorfolo{ki i laboratorijski dijagnostiko-
vano u 51 ekonomskom gazdinstvu. U uslovima kada se KKS kontinui-
rano javlja tokom cele godine, vakcinacija modifikovanom `ivom vakci-
nom mora da bude i dalje osnovna mera u spre~avanju pojavljivanja,
{irenja, suzbijanja i eradikacije KKS. Radi koncipiranja {to efikasnije
dalje strategije kontrole i suzbijanja oboljenja, u radu su prikazani naj-
zna~ajniji aspekti u pogledu efikasnosti, sigurnosti, kao i terenska isku-
stva u primeni vakcina koje se zasnivaju na K-soju virusa KKS.

Klju~ne re~i: klasi~na kuga svinja, vakcinacija, Kina soj

Program suzbijanja i iskorenjivanja klasi~ne kuge svinja (KKS) u na{oj
zemlji se godinama zasniva na vakcinaciji svih kategorija svinja (priplod, zalu~ena
prasad i tovljenici) Kina (K) - sojem virusa KKS. Nakon ustanovljavanja `ari{ta in-
fekcije obavlja se ne{kodljivo uklanjanje inficiranog zapata svinja i primenjuju se
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mere propisane pravilnikom o suzbijanju KKS. Me|utim, uprkos sprovo|enju svih
navedenih mera, oboljenje se i dalje kontinuirano javlja.

Strogim re`imom vakcinacije u endemski zara`enim regionima, vakci-
nacija ne predstavlja samo meru kojom se prevenira izbijanje novih slu~ajeva, tj.
klini~ko oboljenje i uginu}e, ve} isto tako, ona treba da prevenira umno`avanje i
izlu~ivanje virusa iz organizma vakcinisane jedinke Š2¹ i prekine kru`enje virusa,
{to ima kao rezultat eliminaciju prisutnog virusa u populaciji svinja Š13¹.

Epizootiolo{ka situacija u na{oj zemlji u toku 2005. godine je bila
krajnje nepovoljna sa aspekta broja ustanovljenih `ari{ta KKS, pri ~emu mo`e da
se istakne da je samo u jednom ispitivanom epizootiolo{kom okrugu, KKS
klini~ki, patomorfolo{ki i laboratorijski dijagnostikovana u 51 ekonomskom gazd-
instvu. Svakako da u uslovima kada se oboljenje kontinuirano javlja tokom cele
godine, vakcinacija modifikovanom `ivom vakcinom (K-soj) mora da bude i dalje
osnovna mera u spre~avanju pojavljivanja, {irenja, suzbijanja i eradikacije KKS.
Radi koncipiranja {to efikasnije dalje strategije kontrole i suzbijanja, u radu su pri-
kazani najzna~ajniji aspekti u pogledu efikasnosti, sigurnosti, kao i terenska
iskustva u primeni vakcina koje se zasnivaju na K-soju virusa KKS.

Proizvodnja modifikovanih `ivih vakcina protiv KKS je po~ela sedam-
desetih godina pro{log veka serijskim pasa`ama virusa kroz kuni}e (Kina-soj) ili
na }elijskim kulturama (GPE - Thiverval soj) i one se i danas rutinski primenjuju u
zemljama u kojima se obavlja vakcinacija svinja protiv klasi~ne kuge svinja Š5, 13¹.
Najve}i broj atenuiranih vakcina se zasniva na Kina (K)-soju lapiniziranog virusa
KKS Š5¹. U pore|enju sa virulentnim virusom ili sa njegovim roditeljskim sojem, K-
soj ima U-obilatu inserciju od 13 kontinuiranih nukleotida na 3'-ne-kodiraju}em re-
gionu. Nije u potpunosti razja{njeno da li je ova insercija klju~na za avirulentnost
K-soja. Za vakcine koje su na bazi K-soja, virus KKS genogrupa 1, smatra se da in-
dukuju za{titni imunitet protiv svih genogrupa virusa, tj. karakteri{e ih hetero-
tipi~na za{tita Š13¹.

Istra`ivanja sa K- i GPE _ sojevima su pokazala da se ovi virusi
replikuju u limfati~nim tkivima, naro~ito u tonzilama Š10¹. [irenje vakcinalnog vi-
rusa sa vakcinisanih na nevakcinisane jedinke putem kontakta je saop{teno za
sva tri soja Š1¹. Me|utim, vra}anje virulencije u terenskim uslovima nije verovatno,
s obzirom na njihovu genetsku stabilnost Š13¹.

U situaciji kada se KKS dijagnostikuje u naseljenom mestu sa velikim
brojem individualnih gazdinstava koje se bave uzgojem svinja, ~esto se postavlja
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pitanje vremenske efikasnosti vakcine sa K-sojem u prevenciji daljeg horizontal-
nog {irenja oboljenja. Ova ~injenica je posebno zna~ajna, imaju}i u vidu da su
~esto u neposrednom okru`enju (susedstvu) inficiranog gazdinstva sme{tene ne-
vakcinisane svinje. Epizootiolokom analizom izvora infekcije i puteva preno{enja
u ispitivanom okrugu tokom 2005. godine, ustanovljeno je da se od ukupno 47
slu~ajeva izbijanja KKS, 10.63 posto mo`e da se dovede u vezu sa horizontalnim
preno{enjem i {irenjem virusa u neposrednom okru`enju (susedstvu) primarno
inficiranog gazdinstva.

Najve}i broj podataka iz literature ukazuje na veoma visok stepen
za{tite od razvoja klini~kog oboljenja nakon vakcinacije sa K-sojem virusa KKS,
bez obzira na soj virusa kori{}enog za ve{ta~ku infekciju Š1¹. Smatra se da modi-
fikovane `ive vakcine pru`aju klini~ku za{titu najranije tre}eg dana nakon aplika-
cije i da ona traje najmanje 1,5 godina i mo`e da bude do`ivotna Š5, 13¹. Eksperi-
mentalnim istra`ivanjem Dewulf i sar Š5¹ ustanovili su da je primenom vakcina sa
K-sojem, preno{enje virusa na vakcinisane jedinke u kontaktu u potpunosti one-
mogu}eno u slu~aju kada se ve{ta~ka infekcija i vakcinacija obave istog dana. Is-
tra`iva~i ovaj nalaz obja{njavaju ~injenicom da je potrebno u proseku da pro|e
~etiri dana da bi zara`ena jedinka postala infektivna. U ovom periodu kod vakcini-
sanih jedinki u kontaktu ve} postoji imunitet koji prevenira nastanak infekcije. Ovaj
nalaz ukazuje da bi u slu~aju pojave istovetnog scenarija na terenu, vakcinacijom
svinja sa K-sojem bio onemogu}en nastanak prvih generacija sekundarnih infek-
cija u neposrednom okru`enju inficiranog zapata.

Vakcinacija sa K-sojem virusa KKS ne samo da indukuje kompletnu
klini~ku za{titu od oboljenja, ve} isto tako i za{titu sa infektivnog aspekta. Kod
ve{ta~ki inficiranih svinja nije ustanovljena viremija niti izlu~ivanje virusa, ~ak i
kada je inficiranje izvedeno nedelju dana nakon vakcinacije Š5¹. Ukoliko se svi-
njama vakcina sa K-sojem aplikuje prvog, drugog ili ~etvrtog dana nakon {to su
ve{ta~ki inficirane virulentnim sojem virusa, svinje uginjavaju Š5¹, {to ukazuje da
vakcinacija nakon infekcije nema uticaja na ishod klasi~ne kuge svinja Š13¹. Kada
je svinjama eksperimentalno aplikovana doza vakcine manja od propisane, posle
ve{ta~kog inficiranja antigen virusa klasi~ne kuge svinja je dokazan nedeljama u
tonzilama. Kada je titar virusa u vakcini pove}an na propisane vrednosti, ovaj fe-
nomem „nosioca” se vi{e nije javljao Š2¹, {to sugeri{e da, ukoliko je vakcinacija
izvedena korektno, nastanak „nosioca” usled infekcije svinja vakcinisanih K-
sojem ne treba ni razmatrati Š13¹.

^esto pitanje koje se postavlja tokom sprovo|enja redovne vakcina-
cije svinja na terenu kao i u uslovima vanredne vakcinacije u ugro`enim i za-
ra`enim podru~jima od KKS jeste optimalno vreme za sprovo|enje vakcinacije
prasadi. U na{oj dr`avi propisano je da se prva vakcinacija prasadi koja poti~u od
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krma~a vakcinisanih K-sojem obavlja u uzrastu od 45 do 60 dana. U slu~aju da se
jedinka ostavlja za priplod, program imunoprofilakse dalje podrazumeva vakcina-
ciju nazimica i krma~a najkasnije 15 dana pre svakog pripusta. Iako je vreme prve
vakcinacije prasadi sasvim jasno definisano, na terenu se naj~e{}e prva vakcina-
cija odla`e do uzrasta od 90 dana, bez obzira na imunolo{ki status krma~e-
majke.

Smatra se da su prasad posle ro|enja imunokompetentna i ukoliko ne
poti~u od vakcinisanih krma~a Š6¹, mogu uspe{no da se vakcini{u K-sojem ve}
prvog dana `ivota Š14¹. Precaustra i sar Š6¹ eksperimentalno su obavljali vakcina-
ciju prasadi u uzrastu od 7 dana i nisu ustanovljeni ne`eljeni efekti. Ukoliko prasad
poti~e od vakcinisane krma~e, maternalna antitela iz kolostruma preveniraju mor-
talitet od KKS kod prasadi. Coggins Š3¹ smatra da nivo kolostralnih antitela opada
sa uzrastom, pri ~emu se njihove po~etne vrednosti razlikuju zavisno od titra spe-
cifi~nih antitela u serumu krma~a. Problem na koji se nailazi jeste da visok nivo
kolostralnih antitela ima supresivni efekat na sintezu specifi~nih antitela nakon
vakcinacije prasadi Š11¹. Me|utim, smatra se da se „priprema” imunog sistema
nakon vakcinacije mo`e da odigra, iako se ne ustanovljava sinteza specifi~nih an-
titela. U slu~aju vakcinacije krma~a {est meseci pre pra{enja, uspe{na vakcina-
cija prasadi mo`e da se obavi kada vrednosti kolostralnih antitela u serumu padnu
ispod odre|enih vrednosti i ta vrednost je takozvani „prag efikasne vakcinacije”.
Eksperimentalna istra`ivanja ukazuju da se ona dosti`e u uzrastu prasadi 30 do
35 dana Š4¹. Ovakva vakcinacija je u eksperimentalnim uslovima pokazala posto-
janje vi{e od 80 posto za{tite Š6¹.

Od posebnog zna~aja je da maternalni imunitet mo`e da omogu}i
pre`ivljavanje infekcije kod prasadi Š13¹, ali takva prasad mo`e da izlu~uje virus
KKS odre|eni vremenski period Š10¹. Eksperimentalno je ustanovljeno da je
prasad koja poti~u od vakcinisanih krma~a samo delimi~no za{ti}ena od infekcije
izazvane virusom KKS u uzrastu 28 i 42 dana, uprkos ~injenici da kolostralna an-
titela jo{ uvek perzistiraju i interferiraju sa vakcinacijom Š12¹. Rezultati eksperi-
mentalnih istra`ivanja Prodanov i sar Š7¹ ukazuju da u slu~aju kada je ve{ta~ka in-
fekcija izazvana virulentnim sojem virusa KKS obavljena u uzrastu 28 dana, ugi-
nulo je 85 posto prasadi, dok je mortalitet u kategoriji prasadi stare 35 i 44 dana
bio 100 posto. Ovo je u saglasnosti sa rezultatima istra`iva~a koji navode da u
uzrastu od 21 do 42 dana `ivota maternalna antitela u organizmu prasadi obez-
be|uju samo delimi~nu za{titu od infekcije, ali su sa druge strane u dovoljnom ti-
tru da interferiraju sa aktivnom imunizacijom Š12¹. Zbog interferencije kolostralnih
antitela sa vakcinacijom, pojedini autori smatraju da prasad koja poti~u od
vakcinisanih krma~a treba da se vakcini{e u uzrastu od 7 do 9 nedelja Š5, 13¹.
Takva preporuka mo`e da se realizuje u zapatima slobodnim od KKS, ali ista ne
mo`e da se primeni bez rizika u situaciji kada se KKS javlja endemski, kao {to je to
slu~aj u na{oj dr`avi. Vandeputte i sar. smatraju da odlaganje vakcinacije prasadi
do uzrasta od 7 do 9 nedelja, ostavlja u potpunosti neza{ti}enu od infekcije
izazvane virusom klasi~ne kuge svinja prasad na sisi Š14¹.
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Za vakcinalni soj virusa KKS se smatra da poseduje izra`ena imuno-
gena svojstva i da je kao antigen u vakcini ne{kodljiv za imunizovane `ivotinje Š1¹.
Nije zabele`ena pojava oboljenja nakon vakcinacije prasadi ~ak i kada je pret-
hodno izvedena imunosupresija aplikacijom kortikosteroida, {to ukazuje da je
podno{ljivost vakcine zadovoljavaju}a ~ak i u uslovim stresa Š6, 13¹. U literaturnim
izvorima ne postoji saglasnost u pogledu horizontalnog {irenja K-soja. Saop{teno
je da K-soj mo`e da se prenosi na nevakcinisane svinje u kontaktu Š10¹, ali nije
saop{tena njegova perzistencija u populaciji Š9, 13¹. Istra`ivanja Terpstra i Tielena
Š11¹ pokazala su da se K-soj replikuje u tonzilama i da se u njima mo`e da doka`e
5 do 15 dana nakon vakcinacije. Stoga je i horizontalno preno{enje lako obja{nji-
vo. Sa druge strane, obavljena su mnogobrojna eksperimentalna istra`ivanja radi
ispitivanja da li K-soj mo`e da povrati svoju virulenciju i svi rezultati su odbacili
postojanje takve mogu}nosti Š1¹. Vakcinalni soj je zadr`ao svoje atenuirano svo-
jstvo ~ak i nakon 30 eksperimentalnih serijskih pasa`a u prijem~ivim svinjama Š9¹.
Malo je verovatno da se toliki broj pasa`a mo`e da javi u terenskim uslovima, tako
da je mogu}nost vra}anja virulentnosti K-soja isklju~ena Š13¹.

Najranije {est dana posle vakcinacije K-sojem, u perifernoj krvi su us-
tanovljene interferon-gama sekretuju}e }elije. Prisustvo navedenih }elija mo`e da
poslu`i kao indikator razvoja }eliskog imuniteta, tako da iako ne mogu da se
utvrde specifi~na antitela protiv virusa KKS, svinje su za{ti}ene od ve{ta~ke infek-
cije. Smatra se da su }elijski imunolo{ki mehanizmi uklju~eni u imunolo{koj za{titi
kada se ve{ta~ka infekcija obavi sedam dana posle vakcinacije Š8¹.

Nakon vakcinacije K-sojem u organizmu se sinteti{u specifi~na an-
titela, koja se ustanovljavaju najranije za oko dve nedelje i njihove vrednosti rastu
jo{ najmanje 4 do 12 nedelja Š6¹. Smatra se da specifi~na antitela protiv virusa
KKS imaju klju~nu ulogu u imunolo{kom odgovoru vakcinisanih `ivotinja na anti-
gene virusa. Me|utim, ne mo`e uvek da se ustanovi povezanost izme|u titra spe-
cifi~nih antitela i za{tite. Smatra se da postoji „siva zona” titra antitela, pri kojima je
ishod ve{ta~ke infekcije nepredvidiv Š9, 10¹. Jedinke koje nisu serolo{ki odgo-
vorile na vakcinaciju, mogu da budu otporne na ve{ta~ku infekciju izazvanu viru-
lentnim virusom KKS, usled brzog sekundarnog imunolo{kog odgovora Š11¹.
Prou~avanjem perzistencije antitela i uticaja revakcinacije, ustanovljeno je da nivo
specifi~nih antitela u serumu mo`e zna~ajno da varira posle jednokratne vakcina-
cije Š13¹.
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Prilikom uspostavljanja jedinstvenog tr`i{ta, 1990. godine op{ta i de-
finitivna zabrana vakcinacije je uvedena u svim dr`avama ~lanicama Evropske
unije (EU). Od tada, kontrola KKS unutar EU se bazira na prevenciji uno{enja i
brzoj eradikaciji virusa(ne{kodljivo uklanjanje obolelih, na oboljenje sumnjivih i
zapata svinja u neposrednom okru`enju oko `ari{ta Š5, 13¹.

U dr`avama u kojima je klasi~na kuga svinja endemski prisutna, kao
{to je to slu~aj u na{oj zemlji, vakcina se primenjuje u okviru programom imuno-
profilakse regulisanim zakonom. Kao poseban problem u endemski zara`enim
podru~jima je vakcinacija supklini~ki inficiranih i viremi~nih svinja, koja ima kao
posledicu dalje preno{enje virusa KKS putem igala (jatrogena infekcija) Š9¹ i izbi-
janje oboljenja kod prasadi koja su izgubila pasivni imunitet Š10, 13¹. Epizooti-
olo{kom analizom puteva preno{enja u ispitivanom okrugu u 2005. godini, us-
tanovljeno je da je u 17 posto slu~ajeva pojava oboljenja ustanovljena posle
obavljene vakcinacije.

Kada se razmatra vakcinacija u kontroli i suzbijanju klasi~ne kuge
svinja, dva najva`nija elementa su protekli interval izme|u vakcinacije i pojave
imuniteta i prevencija daljeg horizontalnog preno{enja virusa. Imaju}i u vidu nave-
dene eksperimentalne rezultate Š5, 7, 12, 13¹, kao i zapa`anja sa terena (problem
pojave sekundarnih `ari{ta), radi efikasne prevencije daljeg horizontalnog {irenja
i suzbijanja klasi~ne kuge svinja u naseljenom mestu sa velikim brojem individual-
nih odgajiva~a svinja, prstenasta vakcinacija bi mogla da ima veliki zna~aj u
neposrednom okru`enju inficiranog zapata (susedstvu). Na taj na~in bi se uspo-
stavila jedna za{titna zona koja bi onemogu}ila dalje horizontalno preno{enje vi-
rusa. Ovo bi imalo kao rezultat u zna~ajnom dobijanju u vremenu, {to bi u velikoj
meri olak{alo logisti~ka zadr`avanja zbog ne{kodljivog uklanjanja velikog broja
`ivotinja u kratkom vremenskom periodu. Zbog efikasne prevencije daljeg hori-
zontalnog preno{enja virusa klasi~ne kuge svinja, mo`e da se o~ekuje da bi pri-
menom ove strategije veli~ina epizootije u naseljenom mestu bila redukovana.
Svakako da se vakcinisani zapati svinja i dalje moraju kontinuirano da nadziru u
pogledu KKS, zato {to virus mo`e da perzistira mesecima u takvim zapatima Š9¹.

I pored toga {to su vakcine sa K-sojem virusa KKS visoko efikasne sa
aspekta imunolo{ke za{tite, one imaju nedostatak u tome {to isklju~uju primenu
serolo{kih testova za ustanovljavanje inficiranih svinja u vakcinisanoj populaciji.
Primena subjedini~nih (marker) vakcina bi omogu}ila serolo{ki monitoring {irenja
KKS u vakcinisanoj populaciji svinja Š5, 13¹. Posledi~no, prevazilazi se glavni ne-
dostatak modifikovanih `ivih vakcina, odnosno nemogu}nost prepoznavanja po-
tencijalnih nosilaca terenskih (divljih) virusa me|u vakcinisanom svinjama Š13¹.
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NEW KNOWLEDGE IN APPLICATION OF VACCINES WITH KINA (K) STRAIN IN
CONTROL AND CURBING OF CLASSICAL SWINE FEVER

Jasna Prodanov, R. Dosen, V. Polacek, T. Petrovic, Diana Lupulovic

The program of curbing and outrooting classical swine fever (CSF) in our
country has for years been based on the vaccination of all categories of swine with the Kina
(K) strain of the CSF virus, and, after the establishment of the source of infection, with the
non-harmful removal of the infected swine herd, as well as on the implementation of all
measures prescribed by the valid regulations. However, in spite of the implementation of all
the listed measures, CSF still occurs continually.

The epizootiological situation in our country in the course of 2005 was ex-
tremely unfavorable from the aspect of the number of identified CSF crisis spots, and it can
be pointed out at this time that the disease was diagnozed clinically, pathomorphologically
and using laboratory methods in 51 farms in a single examined epizootiological district. Un-
der conditions when CSF appears continually throughout the year, vaccination using a
modified live vaccine must continue being the basic measure in preventing the appear-
ance, spreading, curbing, and eradication of CSF. With the objective of securing a concept
of the most efficient further strategy for control and curbing of this disease, the paper pres-
ents the most important aspects regarding efficacy, safety, as well as field experience in ap-
plying vaccines which are based on the K strain of the CSF virus.

Key words: Classical swine fever, vaccination, Kina strain
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NOVÀE POZNANIÂ V PRIMENENII VAKCIN S KINA (K)-[TAMMOM V
KONTROLE I PODAVLENII KLASSI^ESKOY ^UMÀ SVINEY

Âsna Prodanov, R. Do{en, V. Pola~ek, T. Petruyki~, DiÔna Lupulovi~

Programma podavleniÔ i iskoreneniÔ klassi~eskoy ~umì sviney (K^S)
v na{ey strane godami osnovìvaetsÔ na vakcinacii vseh kategoriy sviney Kina
(K)-{tammom virusa K^S, a posle ustanavlivaniÔ o~aga infekcii bezvrednìm us-
traneniem inficirovannogo premennogo priploda sviney slovno i na primenenii
vseh meropriÔtiy, predpisannìh rukovodstvom, Me`du tem, vopreki provedeniÓ
vseh privedënnìh meropriÔtiy, K^S i dalÝ{e neprerìvno ÔvlÔetsÔ.

Õpizootologi~eskaÔ situaciÔ v na{ey strane v te~enie 2005 goda bìla
krayne neblagopriÔtnaÔ v aspekte ~isla, ustanovlennìh o~agov K^S, pri ~ëm
mo`no vìdvinutÝ, ~to tolÝko v odnom ispìtannom Ìpizootologi~eskom okruge, za-
bolevanie klini~eski, patomorfologi~eski i laboratorno diagnosticirovano v
51 Ìkonomi~eskom hozÔystve. V usloviÔh, kogda K^S neprerìvno ÔvlÔetsÔ v te~e-
nie celogo goda, vakcinaciÔ modificirovannoy `ivoy vakcinoy dol`na bìtÝ i
dalÝ{e osnovnoe meropriÔtie v predupre`denii ÔvleniÔ, ras{ireniÔ, podav-
leniÔ i iskoreneniÔ K^S. S celÝÓ koncipirovaniÔ kak mo`no Ìffektivnee dalÝ-
ney{ey strategii kontrolÔ i podavleniÔ zabolevaniÔ, v rabote pokazanì naibo-
lee zna~itelnìe aspektì v otno{enii Ìffektivnosti, nadë`nosti slovno i opì-
tì na mestnosti v primenenii vakcin, osnovìvaemìe na K-{tammu virusa K^S.

KlÓ~evìe slova: klassi~eskaÔ ~uma sviney, vakcinaciÔ, Kina {tammm
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