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毒害艾美耳球虫致病性与抗药性研究
Ξ

林　青, 于三科, 崔　萍3 , 郑亚娟3 , 何小刚3 , 张松涛3

(西北农林科技大学 动物科技学院, 陕西 杨凌 712100)

　　[摘　要 ]　用毒害艾美耳球虫杨凌株 (YL n)感染 14 日龄雏鸡, 检测毒害艾美耳球虫的致病性及其对 4 种常用

抗球虫药的敏感性。以最适抗球虫活性百分率、抗球虫指数、相对卵囊产量和病变记分减少率为指标, 进行综合评

定, 其抗药程度分为无抗药性、轻度抗药性、中度抗药性和完全抗药性 4 个等级。结果表明, 该虫株对雏鸡有很强的

致病性, 每羽鸡经口接种 1×105 个孢子化卵囊时, 致死率达 63. 3% ; 该虫株对地克株利有完全抗药性, 对马杜拉霉

素有轻度抗药性, 对氯羟吡啶和氯苯胍无抗药性。
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　　鸡球虫病严重威胁着养禽业的发展, 全世界每

年因此而造成的损失达 20 亿美元。鸡球虫病轻则造

成鸡的生长发育受阻, 生产力下降, 重则造成鸡, 特

别是雏鸡的大批死亡。张继亮等[1 ]和于三科等[2 ]分

别对陕西杨凌鸡球虫的病原种类进行了调查, 发现

鸡球虫病发病率为 58. 3%。目前, 用于预防肉仔鸡

球虫病最常用的方法仍是在饲料中添加药物, 但由

于对鸡球虫药抗药性的普遍存在, 该病仍然给养鸡

业造成了巨大的经济损失。特别是近几年来, 毒害艾

美耳球虫 (E im eria neca trix ) 引起鸡下痢、血便及死

亡的病例越来越多, 而且发病后投药效果往往不理

想。鉴于目前对 E. neca trix 的研究报道相对较少,

为了解鸡 E. neca trix 的致病性与抗药性情况, 指导

生产合理用药, 作者对 E. neca trix 进行了致病性和

抗药性研究, 现将结果报道如下。

1　材料与方法

1. 1　试验动物

　　刚孵出的尼克红小公雏, 由西北农林科技大学

动物科技学院畜牧兽医研究所种鸡场提供, 接雏前

对饲养笼和所有用具均严格消毒, 在无球虫的环境

中饲喂, 饲喂雏鸡用不含任何球虫药的全价配合饲

料。试验前检查球虫卵囊, 未发现球虫感染。

1. 2　试验虫株

由西北农林科技大学家畜寄生虫学实验室提

供, 按文献 [ 3 ]的方法分离纯化并增殖 E. neca trix

杨凌株 (YL n) , 28 ℃温箱通气培养, 至卵囊孢子化

时记数, 置 4 ℃冰箱内短期保存备用。

1. 3　试验药物

克球皇　主要成分为马杜拉霉素 (M adu ram 2
icin) , 由江西亚星抗生素总厂出品, 批号 19990102,

按 0. 5 gökg 拌入饲料中。

红宝球绝　含 0. 5% 地克株利 (D iclazu ril) , 由

山西省芮城县动物药厂生产, 批号 20010921, 按 0. 1

mL öL 加入饮水中。

克球粉　主要成分为氯羟吡啶 (C lop ido l) , 由

太原恒泰动物保健品厂生产, 批号 20010103, 按 0. 5

gökg 拌入饲料中。

氯苯胍片　主要成分为氯苯胍 (Roben id ine) ,

由陕西省汉中市天汉制药厂生产, 批号 20010121,

按 0. 03 gökg 拌入饲料中。

1. 4　致病性试验

取纯化的 YL n 孢子化卵囊, 于 3 000 röm in 离

心 10 m in, 然后水洗 3 次, 去除重铬酸钾, 垂悬定

容, 用血球计数器计数, 并调整至含孢子化卵囊 1×

106ömL。选取 60 羽无球虫 14 日龄尼克红小公雏,

逐只称重, 随机分为 2 组, 并适当调整各组体重, 使

其相近, 每组 30 羽。一组做不感染空白对照, 另一组

每羽鸡经口一次接种感染纯化的孢子化卵囊 1×

105 个 (0. 1 mL )。接种后每日观测鸡的精神状态、饮
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食欲和粪便情况, 记录并剖检死亡鸡。感染后第 8 天

剖杀全部试验鸡, 按 John son 等[4 ]所描述的方法进

行肠道病变记分。对感染后死亡的鸡, 随时称重, 剖

检, 查明死亡原因。收集各组鸡的肠道及其内容物,

分别置于组织匀浆器内匀浆, 然后用血球计数器计

数每组每羽鸡的平均肠道卵囊产量 (Oocysts per

gram feces,O PG) [5, 6 ]。

1. 5　抗药性试验

1. 5. 1　试验准备与分组　试验场地、饲养笼、饮水

器等均经过严格消毒处理。选用 14 日龄的健康尼克

红小公雏, 试验前检查小公雏未见有球虫卵囊, 分别

称量雏鸡的体重, 尽量挑选体重接近的雏鸡 120 羽,

随机分为 6 组, 每组 20 羽, 适当调整各组体重, 使其

相近。第 1 组为克球皇组, 第 2 组为红宝球绝组, 第

3 组为克球粉组, 第 4 组为氯苯胍组, 第 5 组为空白

对照组 (不感染不给药组) , 第 6 组为阳性对照组 (感

染不给药组)。

1. 5. 2　感染与给药　除第 5 组空白对照组外, 其余

各组每只雏鸡接种 1×105 个 YL n 孢子化卵囊。然

后按组隔离饲养于严格消毒的笼中, 器皿、饲料、饮

水均按要求严格消毒。试验期间观察记录各组鸡的

精神状况、食欲、饮水及排泄物状况, 对死亡鸡随时

称重、剖检, 并记录死亡原因。1～ 4 组于攻毒前 2 d

给药, 直至试验结束。

1. 5. 3　测定指标　 (1) 相对卵囊产量 (R ela t ive

oocyst p roduct ion, RO P)。卵囊计数采用血球计数

板法。RO Pö% = (感染用药组平均卵囊产量÷感染

不用药组平均卵囊产量) ×100% ; RO P≥15% 时,

判为抗药阳性 (+ ) ; RO P < 15% 时, 判为抗药阴性

(- )。

( 2 ) 病变记分减少率 (R educt ion of lesion

sco res, RL S)。感染后第 8 天捕杀全部存活鸡, 逐只

称重, 收集肠道及其内容物, 参照 John son 等[4 ]所述

的方法, 记录肠道病变记分, 同时计算肠内容物中的

卵囊数。病变记分标准按 5 级划分: ①无卵囊, 肠正

常, 为 0 分; ②有卵囊, 肠黏膜稍增厚, 有少量散在性

出血或少量血样肠内容物, 为 1 分; ③有卵囊, 肠黏

膜增厚, 有明显的出血或有明显血样肠内容物, 为 2

分; ④有卵囊, 肠膜增厚, 有大量的凝血块或血样肠

芯, 为 3 分; ⑤鸡因球虫病死亡或有大量卵囊, 外观

盲肠呈酱油色 (或小肠中部变粗, 从浆膜面可见许多

暗红色的淤血斑和灰白色点状坏死灶, 黏膜面呈绯

红色) , 肠管明显肿大, 内容物形成明显的血样肠芯,

为 4 分。将各试验组平均每只雏鸡的病变记分×10,

即为该组病变扣分数。参照m cDougald 等[7, 8 ]和美

国默克公司的方法, 计算各药物组的病变记分减少

率, 判定球虫对药物的抗药性或敏感性。RL Sö% =

( (感染不给药对照组平均病变记分- 感染给药组平

均病变记分)÷感染不给药对照组平均病变记分)×

100%。若 RL S≤50% , 判为抗药性阳性; RL S >

50% , 则判为阴性。

(3) 最适抗球虫活性百分数 (Percen t of op t i2
m um an ticoccid ia l act ivity, POAA )。 POAA ö% =

( (感染用药组 GSR - 感染不用药组 GSR ) ÷ (不感

染不用药组 GSR - 感染不用药组 GSR ) ) ×100% ;

GSR = 笼末重÷笼初重。POAA ≤50% 时, 判为抗药

阳性; POAA > 50% 时, 判为阴性。

( 4) 抗球虫指数 (A n t icoccid ia l index, A C I)。

A C I 包括存活率、增重、病变、卵囊产量、粪便记分等

多项参数指标。

A C I= (存活率+ 相对增重率) ×100- (病变值

+ 卵囊值) [6, 9 ]; 存活率ö% = (存活鸡数÷试验用鸡

总数) ×100% ; 相对增重率ö% = (试验组增重÷空

白组增重) ×100% ; 病变值= 每组平均病变记分×

10。卵囊值: 当RO P< 1% 时, 卵囊值为 0; 当RO P 值

为 1%～ 25% 时, 卵囊值为 5; 当 RO P 值为 26%～

50% 时, 卵囊值为 10; 当 RO P 值为 51%～ 75% 时,

卵囊值为 20% ; 当 RO P 值为 76%～ 100% 时, 卵囊

值为 40。当A C I≥160 时, 判为抗药阳性。

1. 5. 4　抗药性判定标准　按以上 4 项指标中出现

阳性指标的数量来确定抗药程度。

无 抗 药 性 ( Sen sit ive, S ) : A C I, RL S, RO P,

POAA 中 4 项指标均为阴性。

轻度抗药 (L igh t resistan t, L R ) : A C I, RL S,

RO P, POAA 中只有 1 项指标为阳性。

中度抗药 (M iddle resistan t, M R ) : A C I, RL S,

RO P, POAA 中有 2 项指标为阳性。

完 全 抗 药 (Comp lete resistan t, CR ) : A C I,

RL S, RO P, POAA 中有 3 项及以上指标为阳性。

2　结　果

2. 1　致病性试验结果

　　用 YL n 做致病性试验, 结果见表 1。从表 1 可

以看出, YL n 毒力很强。每羽鸡感染 1×105 个 YL n

孢子化卵囊, 感染组相对增重率降低 36. 4% , 病变

记分达 3. 2 分, 且死亡率可达 63. 3%。
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表 1　YL n 致病性试验结果

T able 1　T he resu lt of the pathogen ic assay w ith YL n stra in

组别
Group

试验鸡数
Ch icken
num ber

存活数
Survival
num ber

存活率ö%
Survival
percen2

tage

初重ög
F irst

w eigh t

末重ög
F inal

w eigh t

增重ög
W eigh t

gain

相对增重ö%
Relative
w eigh t

gain
rate

病变记分
L esion

sco re
(0- 4)

卵囊数ö
(万·羽- 1)

Oocyst
num ber

感染组
Challenged

group
30 11 36. 7 52. 9 77. 4 24. 5 63. 6 3. 2 2 940. 0

对照组
Contro l
group

30 30 100 52. 5 91. 0 38. 5 100 0 0　

　　感染后第 4 天鸡开始出现死亡, 鸡群出现粪便

带血, 精神倦怠, 双翅下垂, 卧地弓背或尾羽上撅, 肛

门周围和后覆尾羽粘有红褐色血性粪便。食欲、饮欲

下降, 严重的甚至废绝, 并很快死亡。剖检病死鸡, 取

出整条肠管观察, 可见小肠气肿, 黏膜增厚, 肠腔充

满液体、血液和组织碎片; 从浆膜面观察, 可见到这

段肠管的血管丛高度充血, 空肠下段至回肠上、中段

有大量密集的、分布均匀的、直径在 0. 5～ 1. 5 mm

的黄白色圆形斑块 (图 1)。肉眼观察十二指肠、盲肠

及直肠无明显变化, 其他脏器也未见异常变化。剪开

整条肠管, 空肠至回肠中段有多量粘稠的红褐色腥

臭液体, 肠黏膜覆有粘稠的绿褐色稀便; 2 条盲肠与

直肠内粪便较干。十二指肠黏膜轻度充血; 空肠和回

肠黏膜增厚, 黏膜层可见到大量黄白色点状病灶, 并

与许多小出血点相间杂; 盲肠及直肠黏膜未见异常。

图 1　感染 YL n 的雏鸡小肠病变结果

F ig. 1　L esions in the sm all in test ine of

ch icken w as challenged w ith YL n

2. 2　抗药性试验结果

各试验组鸡的存活率、增重、平均病变记分及平

均卵囊产量见表 2。

表 2　各试验组鸡的存活率、增重、平均病变记分及平均卵囊产量

T able 2　Survival percen tageöR elative w eigh t gain rateöL esion sco reöOocyst num ber of group

组别
Group

鸡数
Ch icken
num ber

存活数
Survival
num ber

存活率ö%
Survival

percen tage

初重ög
F irst

w eigh t

末重ög
F inal

w eigh t

增重ög
W eigh t

gain

相对增重率ö%
Relative
w eigh t

gain rate

病变记分
L esion

sco re
(0k 4)

卵囊数ö
(万·羽- 1)

Oocyst
num ber

克球皇
M adura2

m icin
20 20 100 51. 60 107. 41 55. 81 82. 74 1. 80 40. 6

红宝球绝
D iclazuril

20 18 90 51. 27 94. 01 42. 74 63. 37 2. 50 1 460. 2

克球粉
C lop ido l 20 20 100 51. 28 108. 82 57. 54 85. 31 0. 95 20. 3

氯苯胍
Roben idine

20 20 100 51. 43 118. 60 67. 17 99. 58 0. 60 0. 2

不感染
不给药UU C

20 20 100 51. 75 119. 20 67. 45 100 0 0　

感染不给药
U IC 20 10 50 51. 44 92. 24 40. 80 60. 49 3. 20 2 028. 0

　　由表 2 可以看出, 相对增重率除氯苯胍组

(99. 58% ) 与空白对照无明显差异外, 其余各药物试

验组均不同程度有所降低, 其中红宝球绝组的相对

增重率与阳性对照组的接近; 除空白对照组外, 其余

各组均发现不同程度的病变和数量不等的卵囊, 其

中红宝球绝组病变最严重, 病变记分为 2. 50, 克球

粉组与氯苯胍组病变轻微, 病变记分分别为 0. 95 和

0. 60。各药物试验组均查出了卵囊, 其中红宝球绝组

卵囊数最多, 达到了 1 460. 2 万ö羽, 而氯苯胍组卵

囊数最少, 仅为 0. 2 万ö羽。

YL n 对 4 种抗球虫药的抗药性 (或敏感性) , 以

POAA、RL S、RO P、A C I 等 4 项参数指标进行综合

评定, 结果见表 3。综合测定结果表明, 该 YL n 对克

球粉和氯苯胍未产生抗药性, 4 项指标均达到无抗

药性标准, 这 2 种药对该虫株完全有效; 而红宝球绝

的 4 项指标全部达到抗药程度, 已完全无效; 克球皇
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有 1 项指标达到抗药程度, 且A C I 和 POAA 2 项值 临近抗药指标数, 综合评定为轻度抗药。
表 3　YL n 抗药性测定结果

T able 3　R esu lt of the resistance experim ent w ith YL n stra in

组别
Group RO Pö% RL Sö% POAA ö% A C I

判定结果
Resu lt

克球皇
M aduram icin

0. 8 (- ) 43. 8 (+ ) 56. 7 (- ) 164. 7 (- ) 轻度抗药
L R

红宝球绝
D iclazuril

25. 0 (+ ) 21. 9 (+ ) 8. 0 (+ ) 123. 4 (+ ) 完全抗药
CR

克球粉
C lop ido l

6. 3 (- ) 70. 3 (- ) 64. 5 (- ) 170. 8 (- ) 无抗药性
S

氯苯胍
Roben idine

0. 5 (- ) 81. 3 (- ) 100. 6 (- ) 193. 6 (- ) 无抗药性
S

3　讨　论

3. 1　毒害艾美耳球虫有很强的致病性

　　从本试验结果来看, 每羽鸡经口感染 1×105 个

YL n 的孢子化卵囊, 其死亡率可达63. 3% , 相对增

重率也减少了 36. 4%。说明毒害艾美耳球虫株毒力

很强, 对养鸡业危害很大, 应该引起人们的足够重

视。

3. 2　几种药物对 E. neca trix 杨凌株 (YL n) 的抗药

性不同

(1)本试验的 YL n 已对地克株利 (红宝球绝) 产

生了完全抗药性, 说明在临床上一定要注意抗药性

问题。只有加强对球虫抗药性的监测, 合理轮换用

药, 才能延缓抗药性的产生, 延长药物的使用寿命;

同时应结合其他防治手段, 如疫苗、消毒等措施进行

综合防治。

(2) 马杜拉霉素 (克球皇) 在全国各地已有较广

泛的应用, 陕西省各地区也已使用多年。从本项试验

判定结果分析, YL n 对克球皇有 1 项指标呈抗药阳

性, 表现为轻度抗药。目前虽在多数鸡场仍可合理使

用, 但需慎重, 最好用于穿梭计划中。

(3)氯苯胍是我国研制的第 1 个专用抗球虫药,

该药不仅对鸡球虫有效, 而且对兔球虫的效果也很

突出。由于对氯苯胍的使用范围较广, 在许多地区已

表现出较严重的抗药性, 加之人们总喜欢用新药的

原因, 近年各地区对氯苯胍的使用大大减少, 或者已

停用, 陕西也不例外, 这使得球虫对其敏感性得以恢

复, 或由于敏感虫株进入, 使抗药虫数相对减少而呈

现敏感性增高。从本项试验结果可见, 目前氯苯胍对

杨凌球虫的防治效果显著, 在全部的 4 项指标中, 无

1 项指标呈抗药性。这表明该药当前仍有很好的抗

球虫效果。

(4)对于现场鸡球虫的抗药性, 不同研究者采用

的抗药性判定指标和标准不尽相同, 孔繁瑶等[10 ]对

此作过综述。由于药物在实用条件下不可能完全排

除卵囊产生, 而且目前还没有一种药物在养禽场按

规定浓度能完全阻止卵囊产生, 所以, 若以卵囊产量

为标准判定球虫的抗药性, 很可能产生抗药虫株比

率增高的结果。由表 3 可以看出, 虫株在用药情况下

虽仍有一定量的卵囊产生, 但并不影响增重, 而且少

量虫体的存在还会有益于鸡免疫力的产生。所以, 如

因为有卵囊排放而判为有抗药性并否定药物效用,

似乎欠妥; 但另一方面, 如用药后虽增重正常, 但有

大量卵囊产生, 则存在着病原散播、污染环境的潜在

威胁, 则增重与卵囊产量二者应作为 2 个药效指标

综合评定。因此, 许多学者建议以最适抗球虫活性百

分率、相对卵囊产量和病变记分减少率 3 项指标综

合判定球虫的抗药性, 并制订了判定标准。在本试验

中, 笔者采用 4 项指标—— POAA , RL S, RO P 和

A C I 对 YL n 的抗药性进行判定, 其中A C I 为一项

综合性指标, 它囊括了死亡率、增重、病变、卵囊值等

多项参数, 使得结果更直观。
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Study on the pa thogen icity and drug resistance

of E im eria neca trix

L IN Qing,Y U San -ke, CU I P in3 , ZHENG Ya- juan 3 ,
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Abstract: Ch icken w ere inocu la ted w ith E im eria neca trix Yangling stra in ( YL n ) , the assay of

pathogen icity and drug resistance of YL n w ere conducted. Fou r grades of the sen sit ivity of drugs, including

sen sit ive (S) , ligh t resistan t (L R ) , m iddle resistan t (M R ) and comp lete resistan t (CR ) , w ere assessed by

an t icoccid ia l index (A C I) , reduct ion of lesion sco res (RL S) , rela t ive oocysts p roduct ion (RO P) and percen t

of op t im um an t icoccid ia l act ivity ( POAA ). T he experim en t resu lts revealed that the st ra in w as h igh

pathogen ic, and its mo rta lity to ch icken can reach as h igh as 63. 3% w hen ch icken are inocu la ted w ith a

do sage of 1×105 spo ru la ted oocysts each b ird. T he stra in w as comp letely resistan t to D iclazu ril, ligh resis2
tan t to M adu ram icin, sen sit ive to C lop ido l and Roben id ine.

Key words: ch icken; E im eria neca trix ; d rug resistance; pathogen icity; coccid io sta t
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