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Abstract
Porcine epidemic diarrhea (PED) is a highly con-
tagious, enteric swine disease caused by por-
cine epidemic diarrhea virus (PEDV), which is 
characterized by severe enteritis with vomiting, 
acute diarrhea, anorexia, and dehydration. In 
recent years, the epidemic area and intensity of 
PED have continuously enlarged, causing a sig-
nificantly high mortality of suckling piglets and 
huge economic losses in pig industry. This paper 
summarizes the etiology, pathogenesis, diagno-
sis, and prevention of PED.

© 2013 Baishideng. All rights reserved.
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摘要
猪流行性腹泻(porcine epidemic diarrhea, PED)
是由猪流行性腹泻病毒(porc ine ep idemic 
diarrhea virus, PEDV)引起的猪的一种急性接
触性肠道传染病, 以呕吐、腹泻、食欲下降和
脱水为基本特征. 近年来, 该病的流行区域和
强度有不断扩大和增强的趋势, 对哺乳仔猪造
成了很高的致死率, 给养猪业造成了很大经济
损失. 为了能有效的防制PED, 本文就PED病
原学、发病机制、诊断和预防等方面的研究
进展做一概述. 

© 2013年版权归Baishideng所有.
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■背景资料
近年来, 猪流行性
腹泻(PED)的流行
区域和流行强度
有不断扩大和增
强的趋势, 对哺乳
仔猪造成很高的
致死率, 给养猪业
造成了很大的经
济损失. PED是由
PEDV引起的猪的
一种急性接触性
肠道传染病, 以呕
吐、腹泻、食欲
下降和脱水为基
本特征, 各种年龄
的猪均易感染, 发
病率达100%, 尤
以哺乳仔猪受害
最重, 本病的发生
具有一定的季节
性 ,  多 发 生 于 冬
季.
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■研发前沿
虽然灭活疫苗具
有安全、稳定的
优 点 ,  但 同 时 具
有 免 疫 期 短 ,  免
疫剂量大等缺点. 
且灭活苗只能通
过 注 射 免 疫 ,  仔
猪无法获得sIgA, 
保 护 效 果 不 佳 . 
而弱毒苗由于存
在成本高、易返
祖、有潜在感染
危 险 等 缺 陷 ,  很
难在实践中推广
应用.

0  引言

猪流行性腹泻(porcine epidemic diarrhea, PED)
是由猪流行性腹泻病毒(porcine epidemic diar-
rhea virus, PEDV)引起的猪的一种急性接触性

肠道传染病, 以呕吐、腹泻、食欲下降和脱水

为基本特征, 各种年龄的猪均易感染, 发病率达

100%, 尤以哺乳仔猪受害最重, 本病的发生具有

一定的季节性, 多发生于冬季[1,2]. 病毒存在于肠

绒毛和肠系膜淋巴结中, 随粪便排出, 病猪是主

要的传染源, 感染的途径是胃肠道. 本病的流行

特点、临床症状和病理变化都与猪传染性胃肠

炎(transmissible gastroenteritis of swine, TGE)十
分相似, 但哺乳仔猪死亡率较低, 在猪群中的传

播速度相对较慢. 通过仔猪接种、直接免疫荧

光、免疫电镜和中和试验, 证明PEDV与TGE病
毒在抗原上有明显差异. 

PED于1971年首次在英国发现, 主要引起

架子猪和育肥猪急性腹泻, 当时称为猪流行性

病毒性腹泻(epidemic viral diarrhea, EDV). 1982
年将该病统一命名为“猪流行性腹泻”. 该病

在许多国家如比利时、荷兰、德国、法国、瑞

士、保加利亚、匈牙利、前苏联、日本及韩国

均有发生. PEDV在亚洲与欧洲的致病情况有所

差异, 在欧洲地区, PEDV主要引起较大日龄猪

的腹泻(6-15周龄), 造成感染猪群较轻微腹泻流

行, 并在1 wk后很快康复, 一般不造成很大的损

失. 而在亚洲地区, PEDV引起的仔猪死亡率较

高, 并且在我国PEDV感染更加严重[3]. 我国自20
世纪80年代以来陆续有本病的报道, 并分离到

病毒, 之后PED在我国绝大多数省市自治区广泛

流行. 近年来, 该病的流行区域和流行强度有不

断扩大和增强的趋势, 对哺乳仔猪造成很高的

致死率, 给养猪业造成了很大的经济损失[4-6]. 

1  病原学

PEDV为套式病毒目(Nidovirales )冠状病毒科

(Coronaviridae)冠状病毒属(Coronavirus)的成员. 
病毒粒子略呈球形, 在粪便中的病毒粒子长呈多

态形, 直径约95-190 nm, 平均直径为130 nm, 有
囊膜, 囊膜上有花瓣状纤突, 长12-24 nm, 由核心

向四周放射, 其间距较大且排列规则, 呈皇冠状. 
病毒核酸为线性单股正链RNA, 具有侵染性. 基
因组全长为27 000-33 000个核苷酸, 相对分子量

为6×106-8×106. 基因组5'端有帽子结构, 3'端有

PolyA尾, 具有Kozak序列, 基因组序列包括6个
ORF, 从5'到3'端依次是Pol基因、S基因、ORF3

基因、sM基因、M基因、N基因, 分别编码复制

多聚蛋白lab(pplab)、纤突蛋白(S)、ORF3蛋白、

小膜蛋白(E)、膜糖蛋白(M)和核衣壳蛋白(N)[7]. 
免疫荧光和免疫电镜试验表明, PEDV与

鸡传染性支气管炎病毒、猪血凝性脑脊髓炎病

毒、新生犊牛腹泻冠状病毒、犬冠状病毒、猫传

染性腹膜炎冠状病毒之间没有抗原相关性[8]. 中
和试验和ELISA等都证明PEDV和TGEV在抗原

性上不同, 无共同抗原. 目前, 尚无迹象表明存

在不同的PED血清型, 所有分离的PEDV毒株属

于同一个血清型. PEDV不能凝集家兔、小鼠、

豚鼠、猪、牛、羊、雏鸡和人的红细胞. 一般

消毒药物都可将其杀灭. PEDV对外界抵抗力较

弱, 对乙醚和氯仿敏感, 一般消毒药物都可将其

杀灭. 病毒在60 ℃ 30 min, 可失去感染力, 但在

50 ℃条件下相当稳定. 病毒在4 ℃ pH 5.0-9.0或
在37 ℃ pH 6.5-7.5时稳定. 

最初, PEDV增值是经口腔接种仔猪完成的. 
病毒只能在肠上皮组织培养物内生长[9]. 由于在

细胞培养液中加入犊牛血清会抑制PEDV与红细

胞受体的结合, 故该细胞的细胞培养很长一段时

间内未获得成功. 后来发现Vero细胞(非洲绿猴肾

细胞)有利于PEDV的持续增值, 病毒生长依赖于

无血清细胞培养液中的胰蛋白酶[10]. 细胞病变(cell 
elongating factor, CEF)包括空胞化和形成合胞体. 

2  发病机制

病毒经口鼻感染, 侵入小肠后, 在小肠和结肠绒

毛吸收上皮细胞浆内通过内质网膜以出芽方式

增值, 在复制过程中损伤细胞器, 继而出现细胞

功能障碍, 因线粒体肿胀引起细胞数量减少, 营
养物质吸收不良, 这是绒毛萎缩前发生腹泻的

主要原因[11]. 随着病程的发展, 吸收上皮损伤逐

渐加重, 直至上皮脱落, 形成绒毛萎缩、变短, 吸
收面积减少[12]. 引起吸收营养物质的机能显著障

碍, 另一方面由于肠黏膜上皮细胞内各种酶活性

显著降低或缺乏, 蛋白质、糖、脂肪不能彻底被

分解, 使肠内物质腐败发酵, 刺激肠末梢感受器, 
蠕动增强, 加之ATP酶活性降低或缺乏, 肠上皮

细胞内钠泵失活, 又可造成晶体渗透压升高, 最
终导致仔猪发生渗透性腹泻. 仔猪由于肠内碱性

物质大量排出, 而引起酸中毒、自体中毒、脱水

和贫血, 发生败血性休克衰竭而死[9,13]. 

3  诊断

病猪表现为呕吐、迅速腹泻脱水、精神萎顿、
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■相关报道
免疫荧光和免疫
电 镜 试 验 表 明 , 
PEDV与鸡传染性
支气管炎病毒、
猪血凝性脑脊髓
炎病毒、新生犊牛
腹泻冠状病毒、犬
冠状病毒、猫传
染性腹膜炎冠状
病毒之间没有抗
原相关性.

食欲下降. 病变区域局限在小肠, 肠管彭满扩张, 
肠壁透明, 肠系膜充血, 肠系膜淋巴结水肿. 病
理组织学变化表现为上皮细胞变性、坏死和脱

落, 感染的上皮细胞, 电镜观察可见微绒毛缩短

或减少, 细胞浆破裂, 在胞浆的空胞内或滑面内

质网中可见到病毒粒子[14]. 超微结构变化主要发

生于小肠细胞胞浆中, 可见细胞器减少, 出现电

子半透明区, 接着绒毛和末端网状结构消失, 部
分胞浆突入肠腔, 肠细胞变平、紧密连接消失, 
脱落进入肠腔内. 在结肠内, 含毒的肠细胞出现

一些CEF, 但未见细胞脱落. 
本病依据临床、病理变化和流行病学很难

做出诊断, 特别是与TEG不易区别, 必须依靠实

验室技术才能作出确诊. 目前, 诊断方法有免

疫电镜(IEM)、免疫荧光(IF)、间接血凝试验

(IHA)、酶联免疫吸附试验(ELISA)、RT-PCR、
中和试验等, 其中IF和ELISA是较常用的[15-17]. 

王继科等[18]把PEDV的抗原和抗体分别经

10 000 r/min离心、免疫复合物又经12 000 r/min
离心后, 通过电镜观察到了典型的病毒粒子形

成的免疫复合物, 并建立了具有3次筛选作用改

良的IEM法. 朱维正等[19]以细胞培养的PED病毒

致敏醛化鞣酸化红细胞, 对健康猪血清作间接

血凝试验, 建立了IHA诊断PEDV的方法. 林志

雄等[20]利用已适应于传代细胞生长的PED病毒

PEDV-G1株, 以PK-15作指示细胞, 与被检血清

进行微量中和, 测定待检血清中的特异性抗体, 
48 h进行结果判定, 证实该方法可以用来检测

PED病毒, 而且检测结果准确、可靠, 具有较高

的敏感性, 可用于大规模的流行病学调查, 并建

立了PED微量血清中和试验.  
用直接免疫荧光法(fluorescent antibody 

technique, FAT)检测PEDV是最为敏感、快速、

可靠的特异性诊断方法, 目前应用最为广泛, 但
仅适用于急性腹泻期内患病仔猪切片的检查. 
崔现兰等[21]应用FAT对PEDV人工感染仔猪的检

出阳性率为91.4%(42/46), 应用间接FAT对PED
阳性猪场血清的检出阳性率为89%. 林志雄等
[22]用适应于Vero、PK-15等传代细胞株生长繁

殖的PEDV-G1株建立了PEDV的FAT, 并与哈尔

滨兽医研究所的荧光抗体方法检测结果相比较, 
阳性符合率达95%, 阴性符合率90%, 且与TGE
病毒、猪细小病毒、轮状病毒和大肠杆菌等没

有交叉反应, 证明FAT法用于PED的诊断具有较

高的准确性和特异性. 
ELISA的最大的优点是可从粪便中直接检

查PEDV抗原, 目前应用也较为广泛. 此法最好

在腹泻的急性期收集几个不同猪的粪便做检查. 
对实验感染猪在感染后2-5 d检查, 可检出PED抗

原. 朱维正等[23]用双抗体夹心法ELISA从腹泻病

猪的粪便样本中直接检测PED病毒抗原, 其与电

镜检查的阳性符合率为97.37%, 阴性符合率为

100%. 
近年来, 随着分子生物学的发展, 其诊断技

术也发展迅速. 对于其病原的诊断, RT-PCR方法

以其高度的敏感性和特异性在诊断中逐渐得到

应用. 修金生等[24]参考GenBank上登录的PEDV
的ORF3基因序列保守型片段设计特异性引物, 
建立了检测PEDV的SYBR GreenⅠ荧光定量RT-
PCR方法, 结果表明, 建立的SYBR GreenⅠ 实时

荧光定量RT-PCR方法为PEDV的早期感染的诊

断及定量分析提供了新的方法. Ishikawa等[25]根

据S基因序列设计了一对可扩增目的片段的引

物, 成功地建立了诊断PEDV的RT-PCR方法, 可
进行细胞毒和粪便毒的检测[25]. Jung等[26]使用了

RT-PCR方法探测了PEDV的感染. Sozzi等[27]使

用基于单克隆抗体的双抗体夹心法酶联免疫吸

附试验(DAS-ELISA)和RT-PCR探测了PEDV, 并
比较了两者在检测排泄物和肠道样品的相关性, 
发现二者在检测排泄物时相关性较高. 

4  免疫预防

疫苗免疫接种是目前预防PED的有效而可靠的

方法. 该病由于发病日龄小、发病急、病死率

高, 依靠自身的主动免疫往往来不及, 因此现行

的PED疫苗大多是通过给母猪预防注射, 依靠初

乳中的特异性抗体给仔猪提供良好的保护. 我
国预防PED主要依赖于灭活疫苗和弱毒疫苗. 

PED灭活疫苗安全性好, 母源抗体对免疫

效果的影响小. 免疫妊娠母猪后, 产生的母源抗

体对仔猪的保护性确实. 灭活疫苗可在母猪分

娩前20-30 d肌肉或后海穴注射, 仔猪通过采食

初乳而被动免疫获得保护. 中国农业科学院哈

尔滨兽医研究所马思奇等在“八五”期间和

“九五”期间分别完成了“TGE、PED二联灭

活疫苗”的研制并应用于现地猪场. 哈药集团

生物疫苗有限公司生产的TGE、PED二联灭活

疫苗的主动免疫保护率为96%, 被动免疫保护率

为85.1%, 可有效地预防PED的发生[28]. 
Song等[29]将经Vero细胞致弱后的PEDV毒

株通过口服途径免疫晚期妊娠母猪, 发病率明

显降低, 且仔猪抗PEDV的SIgA含量明显升高. 
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研究表明, 细胞致弱的PEDV毒株可以用于口服

疫苗, 诱导特异性的免疫, 从而有效预防PEDV
感染. 李树根等[30]制备了PED和TGE弱毒二联

疫苗, 用该弱毒二联疫苗免疫妊娠母猪, 对妊娠

母猪安全, 其仔猪获得了良好的被动免疫, 用该

二联弱毒疫苗免疫8-10日龄的哺乳仔猪证明安

全, 并且免疫后能有效地保护妊娠母猪、初生

仔猪、断奶猪和肥育猪抵抗TGEV和PEDV强

毒的攻击. 中国农业科学院哈尔滨兽医研究所

还研制出了PEDV、TGEV和RV三联活疫苗, 目
前, 三联活疫苗在4个省的9个猪场先后进行了

不同批次疫苗的临床试验(共计45 000头份). 临
床试验各猪场反馈效果良好, 区域免疫保护率

超过95%[31]. 
虽然灭活疫苗具有安全、稳定的优点, 但

同时具有免疫期短, 免疫剂量大等缺点. 且灭

活苗只能通过注射免疫, 仔猪无法获得sIgA, 保
护效果不佳. 而弱毒苗由于存在成本高、易返

祖、有潜在感染危险等缺陷, 很难在实践中推

广应用. 在病毒性腹泻的免疫机制中, 黏膜免疫

具有非常重要的作用. 肠道黏膜分泌的IgA抗体

能抵御入侵的病原体. 口服疫苗能刺激黏膜免

疫, 并能产生黏膜和血清保护性IgA抗体, 是预

防肠道传染病的有效途径[32]. Bae等[33]将PEDV
的S基因转入烟草中, 构建了表达抗原的转基因

烟草. 把这种携带抗原基因的转基因烟草饲喂

动物, 试验结果表明这种转基因植物可诱导小

鼠产生全身免疫和黏膜免疫. 焦茂兴等[34]构建

了含有PEDV疫苗株sM、M、S基因的重组腺病

毒, 将3个具有感染能力的复制缺陷性重组腺病

毒共同感染Vero细胞, 细胞上清液进行小鼠免疫

特性研究. 结果表明, 共同感染Vero细胞所得蛋

白能诱导小鼠产生特异性体液免疫应答. PEDV
重组腺病毒疫苗可经口接种, 使抗原物质对黏

膜的免疫刺激作用更接近于病毒的自然感染途

径, 有效地刺激黏膜免疫细胞产生分泌型IgA并

引起全身性体液免疫应答. 葛俊伟等[35]将PEDV
纤突蛋白S1基因片段插入干酪乳杆菌分泌型表

达载体中, 构建了重组表达载体, 将其电转化干

酪乳杆菌, 获得了表达分泌PEDV S1蛋白的重

组乳酸菌杆菌. 将该重组干酪乳杆菌经口服接

种途径免疫Balb/c小鼠, 结果表明该重组干酪乳

杆菌表达系统能刺激动物黏膜免疫应答和系统

免疫应答, 在肠道可产生分泌型IgA抗体, 并可

检测到高水平血清IgG抗体. Suo等[36](2012)构建

了表达全长PEDV S基因和含有主要抗原位点

的S基因氨基酸端片段的DNA疫苗, 这些DNA
疫苗可在真核细胞中表达, 同时在实验鼠体中

诱导细胞和体液免疫应答, 特别是全长PEDV S
基因有更好的免疫应答效果. 这些结果提示真

核DNA质粒可作为一种预防PEDV的候选疫苗.  
但PEDV抗原或PEDV抗原基因表达的蛋白经口

接种时易被体内消化液、pH值、渗透强度、温

度等生理因素破坏而失去抗原性. 如果利用高

分子聚合物包裹如壳聚糖或壳聚糖季铵盐包裹

PEDV重组腺病毒抗原或抗原蛋白, 制成生物降

解微球或纳米粒, 使抗原颗粒化, 则可克服体内

消化液、pH值、渗透强度、温度等生理因素对

抗原的消化破坏作用[37]. 

5  结论

近年来, PED的流行区域和流行强度有不断扩

大的趋势, 对哺乳仔猪造成很高的致死率, 给养

猪业造成了很大的经济损失. 我们相信随着对

PEDV分子生物学技术的进一步完善和发展, 对
PEDV结构的研究会越来越深入, 并能建立更为

快捷而简便的分子生物学诊断方法, 并能研制

出有效而经济的疫苗, 控制PED的发生. 
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