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Abstract
Porcine epidemic diarrhea (PED) is a severe viral 
infectious disease caused by porcine epidemic 
diarrhea virus (PEDV), which often causes seri-
ous diarrhea, vomiting, dehydration, and high 
mortality in suckling piglets. This paper briefly 
summarizes the epidemiological and genetic 
characteristics, clinical symptoms, laboratory 
diagnosis and vaccine prevention of PED, with 
an aim to provide a reference for the prevention 
and control of this disease.
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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(porcine epidemic diar-
rhea virus, PEDV)引起的一种严重的病毒性传
染病. 该病的特征是可以导致哺乳仔猪发生严
重的腹泻、呕吐、脱水, 并且致死率极高. 本
文在简述PEDV的流行病学、基因组特性和
临床症状的基础上, 对实验室诊断和疫苗防治
等方面进行综述, 为猪流行性腹泻病的防控提
供参考. 

© 2013年版权归Baishideng所有.
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0  引言

猪流行性腹泻(porcine epidemic diarrhea, PED)在
1971年在英国首次被报道, 之后在日本、德国、

比利时等地爆发. 在1976年, 中国首次报道了该

病. 在之后的20年间, 该病已经在我国的20多个

省份爆发, 给农民及养猪业造成了巨大的损失. 
在欧洲, 猪流行性腹泻病毒(porcine epidemic di-
arrhea virus, PEDV)引起的腹泻主要集中在架子

猪、育肥猪及青年种猪. 在我国, 各年龄的猪都

极易感染PEDV的猪群[1]. 在寒冷季节, 猪的病毒

性腹泻主要由猪流行性腹泻病毒引起, 保育与育

肥猪的群的感染率较高于哺乳仔猪和母猪[2]. 

1  基因型

PEDV基因组是单股正链RNA, 与其他的冠状
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病毒具有相似性. PEDV基因组5'端有一个帽子

结构(cap), 3'端有一个Poly(A)尾. 现在已经测

定了PEDV CV777株完整的基因组序列, 大小

为28 033 bp[3]. 目前除了人冠状病毒229E毒株

(HCoV-229E)外, 已知的其他冠状病毒成员都有

Kozak序列, 但是序列有所差异[4]. 基因组序列

包括6个ORF, 从5'→3'依次为编码复制酶多聚蛋

白lab、纤突蛋白、ORF3蛋白、小膜蛋白、膜

糖蛋白和核衣壳蛋白的基因. 在我国有不同于

CV777疫苗株的新基因型的PEDV在流行, 而他

是否是CV777疫苗株的变异株, 还需要进一步的

实验验证[5]. 

2  临床症状

猪流行性腹泻的临床症状一般表现为严重的水

样腹泻, 并伴有呕吐现象, 全身脱水明显, 粪便

稀且呈黄色或灰黄色. 病猪精神萎靡, 眼窝下陷, 
食欲减退或废绝, 病猪在腹泻3-4 d后, 会因严重

脱水而死亡. PED的临床症状与猪传染性胃肠炎

(transmissible gastroenteritis of swine, TGE)较为

相似. 两者相比, PED的传播速度较慢, 持续时间

相对较长, 腹泻程度也相对较轻[6]. 

3  实验室诊断

PED在临床症状上与TGE极其相似, 而通过临

床症状很难鉴别出这两种病, 有时还会与猪轮

状病毒共同感染. 所以, 通常用实验室诊断技术

来检验是否是PEDV引起的腹泻. 常用的实验

室诊断技术有微量血清中和试验、免疫电镜法

(immuno electron microscopy, IEM)、免疫荧光

法(fluorescent antibody technique, FAT)、酶联

免疫吸附试验(enzyme linked immunosorbent as-
say, ELISA)、反转录-聚合酶链式反应(reverse 
transcription-PCR, RT-PCR)等. 
3.1 微量血清中和试验 1994年, 林志雄等[7]建立

了PED微量中和试验, 该方法用已适应于传代

细胞生长的猪流行性腹泻病毒PEDV-G1株, 用
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, 判定时间为48 h. 
该方法检测结果准确、可靠, 具有较高的敏感

性, 可用于大规模的流行病学调查. 
3.2 免疫电镜法 1991年, 王继科等[8]把抗原和抗

体分别经10 000×g离心, 对抗原-抗体复合物又

经12 000×g离心、最后在电镜下直接观察到典

型的病毒粒子形成的免疫复合物, 建立了具有

三次筛选作用的改进直接IEM法, 该方法具有简

便、直观、快速和定性正确等优点, 可作为鉴别

诊断PEDV和TGEV的手段之一. 1999年, 王继科

等[9]运用EM和IEM法对PEDV和TGEV进行了观

察, EM结果表明两者在形态上存在有细微差异: 
PEDV为多形性, 粒子大小变化范围较大, 纤突短

小而密集, 核芯呈多形性; TGEV为圆形, 或椭圆

形, 粒子大小较均一, 纤突大而稀疏, 核芯为环形. 
IEM结果PEDV与TGEV无免疫交叉反应. 可应用

EM和IEM对PEDV和TGEV做实验室诊断. 
3.3 免疫荧光 1990年, 崔现兰等[10]用直接FAT对
PEDV人工感染仔猪的检出阳性率为91.4%, 电
镜观察阳性率为67.4%, 可以得出免疫荧光比

电镜观察更为可靠的结论; 用间接免疫荧光法

(IFAT)的检出率为89%, 并用IFAT检查PED阳性

的广东等省农场52头份血清进行TGE中和试验, 
首次证明在我国也存在PED和TGE的混合感染. 
1997年, 林志雄等[11]用适应于Vero、PK-15等传

代细胞株生长繁殖的PEDV-G1株建立直接FAT. 
同时, 应用哈尔滨兽研所的荧光抗体方法比较. 
证明该方法具有较高的准确性和特异性. 但该方

法的检测样本均为病死猪的肠黏膜深层压片, 所
以该方法不能用于发病初期的检测, 在临床诊断

中具有一定的局限性. 
3.4 酶联免疫吸附试验 ELISA可以直接从腹泻

的猪体粪便中检测出病毒, 当病猪出现了腹泻

症状时, 可立即检测, 做到早诊断, 早治疗. 此法

应用广泛, 较为可靠. 1995年, 孙智锋等[12]应用纯

化PEDV抗原和酶标葡萄球菌A蛋白(PPA)建立

了PPA一ELISA, 选定的PEDV包被浓度为1∶20, 
样品稀释度为1∶80, 通过对免疫猪血清PEDV
抗体的动态测定及临床自然感染猪血清抗体水

平的检测表明, 该法敏感、特异、简便、快速, 
尤适于基层猪场大批血清样品抗体水平的普查

与检测. 1997年, 陈茹等[13]用分离纯化的PEDV 
抗原, 建立了用于检测PEDV抗体的斑点酶联免

疫吸附试验(Dot-ELISA), 并对比了该方法和琼

脂扩散试验的检测情况, 结果表明, Dot-ELISA
更敏感, 且该法重复性较好. 2000年, 邹勇等[14]用

PEDV细胞培养物中提纯的抗原和组织毒免疫

获得的高免血清建立了间接ELISA检测PEDV抗

体水平. 选定的包被抗原浓度为1∶20 000, 酶标

羊抗猪IgG浓度选用1∶250为测定抗PEDV IgG
抗体的最适工作浓度. 田间检测结果与临床发病

和预期结果一致. 2002年, 邹勇等[15]建立的PED、

TGE和RV的ELISA抗体检测方法完全可以达到

实验所需的要求, 应用田间试验检测未用疫苗
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免疫的猪场, PEDV抗体的阳性率几乎达100%, 
部分猪场PEDV和TGEV呈混合感染. 而RV抗体

水平阳性率普遍很高, 这说明轮状病毒的感染

成为我国的常见疾病. 2005年, Rodák等[16]通过

制备PEDV单克隆抗体膜蛋白M和检测PEDV, 
来比较3种阻断ELISA. 结果显示CB-ELISA具有

高灵敏度和高特异性. 检查38个猪群获得的80
个猪粪腹泻样本, 在6个(16%)猪群的15(19%)个
腹泻样本中检测出PEDV的存在. 2011年, 张利

勃等[17]参考已知的胶体金免疫层析法(gold im-
munochromatography assay, GICA)工作原理基

础之上, 将葡萄球菌蛋白A(staphylococal protein 
A, SPA)进胶体金标记作为指示介质, 将基因工

程表达PEDV M蛋白抗原和自制的抗SPA多抗血

清包被硝酸纤维素膜(nitrocellulose filter mem-
brane, NCM)分别作为检测线和质控线, 由此制

成一种检测PEDV血清抗体的快速诊断试纸. 其
特异性、敏感性试验与ELISA进行比较. 结果表

明该GICA与参考检测方法 ELISA具有相近的

灵敏度, 其符合率达96%. 说明该GICA检测技术

的建立为检测PEDV抗体提供了一种快速简便

的方法. 2011年, Ren等[18]利用抗PEDV-M抗体建

立了一种检测PEDV的间接ELISA. 该方法使用

纯化重组的M蛋白免疫家兔产生该抗体, 并用

IFA分析表明抗PEDV-M抗体与PEDV感染细胞

发生反应. 该方法具有高特异性与敏感性, 为利

用ELISA检测PEDV提供了重要参考. 
3.5 反转录-聚合酶链式反应 随着分子生物学的

不断发展, 关于PEDV的检测方法越来越受到广

大研究学者的重视. RT-PCR技术也成为了检测

PEDV的最有效的技术手段之一. 国内外的研究

人员已经在这方面进行了深入研究. 
2003年, 吴凌等[19]利用RT-PCR扩增出854 

bp的PEDV M基因的全长片段, 以其为模板, 通
过巢式反转录PCR(RT-nested PCR)扩增到412 bp
的M基因的部分片段. 2010年, Ben Salem等[20]建

立了检测猪肠道病毒的多重巢式PCR, 可以检测

到PEDV的RNA浓度为27.2 μg/μL, 证明了巢式

PCR的敏感快速. 2010年, 刘邓等[21]设计了一对

特异性引物和探针, 扩增长度为186 bp的片段. 
以克隆N基因的质粒作为阳性标准品, 建立了一

种快速检测猪流行腹泻病毒含量的TaqMan荧光

定量RT-PCR方法. 
由于PED属于病毒性腹泻病, 而病毒性腹泻

病是由猪流行性腹泻、传染性胃肠炎和猪轮状

病毒引起的, 所以通过临床症状很难区分这3种

病毒. 多重RT-PCR就很好地解决了这个问题. 
2009年, 田小艳等[22]针对猪轮状病毒的VP6

基因309 bp、TGEV的N基因612 bp和PEDV的N
基因492 bp设计并合成了扩增引物, 建立了多重

RT-PCR的检测方法. 2010年, 张坤等[23]也建立了

能同时检测PEDV(M基因663 bp)、TGEV(N基

因528 bp)和猪A轮状病毒(VP7基因333 bp)的多

重RT-PCR的检测方法. 2011年, 郑新添等[24]建立

了多重RT-PCR检测方法, 该方法针对猪轮状病

毒的VP7基因412 bp、TGEV的M基因252 bp和
PEDV的N基因540 bp. 
3.6 RT-LAMP技术 RT-LAMP技术是基于RT的
环介导等温扩增, 该技术可在等温条件下进行

链置换核酸扩增. RT-LAMP的检测是在LAMP
扩增DNA的基础上, 加入了反转录酶而实现扩

增检测RNA, 反转录和扩增一步完成, 省去了传

统RT-PCR要先进行的反转录步骤. 2011年, Ren
等[25]建立了一种RT-LAMP, 该方法一方面能从

临床病料中检测PEDV或TGEV, 又能对TGEV、

PRV、PRRSV及猪的伪狂犬病毒等进行鉴别诊

断, 同时具有比RT-PCR技术及ELISA更高的敏

感性. 同时Li等[26]也建立了能对TGEV进行鉴别

诊断的高敏感RT-LAMP, 为有效检测猪病毒性

腹泻提供了重要参考. 

4  防治

4.1 免疫接种

4.1.1 灭活疫苗: 1993年, 王明等[27]用PED沪毒株

研制氢氧化铝灭活疫苗. 接种途径为后海穴位. 
以0.1 mL/头主动免疫接种3日龄仔猪, 保护率为

77.28%; 以0.5 mL/头主动免疫接种3-22日龄仔

猪, 保护率为85%; 以3 mL/头被动免疫接种妊娠

母猪, 其所产3日龄仔猪的保护率为97.06%. 接
种疫苗后14 d开始产生免疫力. 免疫期可达6 mo. 
疫苗在室温保存226 d仍保持较好的免疫原性. 
4.1.2 弱毒疫苗: 有研究表明[6], PED的发病率

和死亡率的高低与母猪是否进行疫苗免疫有

关. 1999年, Kweon等[28]利用分离到的野毒株

KPEDV-9适应Vero细胞, 并连续传代至93代, 同
时进行了主动免疫、被动免疫试验和安全性试

验, 证实了KPEDV-9可作为弱毒苗使用. 
4.1.3 转基因植物疫苗: 2005年, Kang等[29]在无尼

古丁的烟草中表达合成了PEDV(K-COE)中和表

位基因, 外源抗原的表达量占全部可溶性植物

蛋白的2.1%, 大约是天然的5倍, 为可食性转基

因植物疫苗的研究奠定了基础. 
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4.1.4 乳酸杆菌疫苗: 2009年, 胡桂学等[30]将已经

构建完成的含有PEDV纤突蛋白COE基因的重组

菌pNZ8149-COE-NZ3900大量培养后, 用1 ng/mL
乳链菌肽诱导, 分别口服免疫断奶仔猪和妊娠

母猪, 用MTT法和间接ELISA法检测淋巴细胞

转化情况和仔猪血清IgG、肠黏膜和妊娠母猪

初乳中PEDV SlgA抗体水平. 结果表明, 口服重

组乳酸菌仔猪与对照组的淋巴细胞增殖试验刺

激指数差异显著、血清中IgG和SlgA均较对照

组明显增加, 口服重组乳酸菌妊娠母猪乳汁中

SlgA较对照组显著升高. 由于乳酸菌本身具有

一定的免疫调节作用, 因此此类疫苗在安全性

和功效性方面有一定优势. 
4.1.5 亚单位疫苗: 2012年, 焦茂兴等[31]通过RT-
PCR和重组PCR技术扩增出PEDV疫苗株sM、

M、S基因, 构建重组腺病毒穿梭质粒. 穿梭质

粒与BJ5183细菌同源重组构建同源重组腺病毒

质粒, 同源重组腺病毒质粒经PacⅠ酶切后转染

AD-293细胞, 获得3个含有目的基因的重组腺病

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. 
4.1.6 二联疫苗: PEDV和TGEV同属冠状病毒, 
在临床上的表现也相似, 因此, 研究制备二联

苗是可行的 .  二联疫苗主要适用于妊娠母猪

的被动免疫和不同日龄猪的主动免疫 .  1999
年, 佟有恩等[32]用PED和TGE克隆化弱毒株以

1∶1配成P E D、T G E二联弱毒疫苗 ,  毒价为

107.0-7.5TCID50/0.3 mL, 主动免疫和被动免疫的

保护率为97.7%和98.0%. 弱毒株毒力稳定, 复
合制苗标准. 免疫7 mo, 疫苗保存期一年. 疫苗

接种猪对同圈饲养的非免疫猪有低效价(16-32
倍)的水平感染. 6个猪场的田间试验保护率为

95%-98%, 对紧急预防接种的防治效果更明显. 
2000年, 李树根等[33]用PED弱毒疫苗株PEDV-
G1P83和TGE弱毒疫苗株TGEV-AG1制成PED
和TGE弱毒二联疫苗, 并进行了保存期试验、

安全效力、免疫期试验和区域试验. 结果表明, 
试验疫苗在-20 ℃保存4 mo, 经4 mo保存的疫

苗免疫效力未见下降. 4 ℃保存48 h对疫苗病毒

的毒价没有明显影响. 用该弱毒二联疫苗能够

安全地对妊娠母猪和哺乳仔猪进行免疫, 免疫

后能有效地保护初生仔猪、断奶猪和肥育猪抵

抗TGEV和PEDV强毒的攻击. 该弱毒二联疫苗

在区域试验中能显著降低猪病毒性腹泻的发病

率和死亡率, 取得良好的效果. 2002年, 还红华

等[34]进行了PED和TGE二联油乳剂灭活疫苗的

研究, 并进行了免疫试验, 结果表明被动免疫保

护率高达98.9%, 较主动免疫效果更为明显, 因
此, 在实际生产中可以采取以被动免疫的方式

为主的预防措施. 2011年, 孟凡丹等[35]构建了同

时编码TGEV Sl和PEDV S1(pIREs-Tl-PI)以及

TGEV S1和PEDV S(pIREs-Tl-P2)两个二联核酸

疫苗. 用脂质体法转染到BHK-21细胞中, 利用

间接免疫荧光试验(IFA)检测出两个重组质粒编

码的三种蛋白均能在真核表达系统中表达. 利
用6-8周龄的昆明鼠进行免疫特性研究. 结果表

明: 二联核酸疫苗明显增加了T淋巴细胞的增殖

能力和CD4+、CD8+T淋巴细胞的数量, 并能够

诱导机体产生较高水平的干扰素-γ(interferon-γ, 
IFN-γ). 免疫后42 d pIRES-Tl-P2组能够产生明

显的特异性CTL活性. 在免疫后35 d均能够刺

激机体产生较高的抗体水平, 并诱导机体产生

特异性中和抗体. 2012年, Suo等[36]利用淋巴细

胞增殖试验、ELISA等方法, 检测了T淋巴细胞

增殖功能, 外周血中抗PEDV特异性抗体水平

以及IFN-γ、白介素4(interleukin-4, IL-4)的表达

量等免疫指标, 成功研制出pVAX1-PEDV S1和
pVAX1-pIL-18联合疫苗, 同时证明了pIL-18基
因作为PEDV S抗原基因分子佐剂具有免疫增强

的作用. 为进一步研究pIL-18生物活性提供了数

据, 同时为新型免疫增强型抗PEDV疫苗研究提

供了理论基础. 此类疫苗制备简单, 可同时组合

其他免疫佐剂, 因此也是一种值得期待和深入

研究的疫苗. 
4.1.7 三联疫苗: 2000年, 牛小迎等[37]研制的黄芪

佐剂的猪病毒性腹泻三联疫苗, 置干燥阴凉处

可保存1年, 疫苗有效保护期4 mo, 实验室免疫仔

猪183头, 主动免疫保护率92.7%, 被动免疫保护

率89%. 田间免疫仔猪2 744头, 免疫保护率90%. 
主动免疫与被动免疫在统计学上无显著性差

异, 生产中可根据实际情况选用不同免疫方法. 
2005年, 邹勇等[38]制备了PEDV、TGEV和RV的

三联灭活疫苗. 实验室免疫结果表明, 妊娠母猪

和育肥猪免疫后15 d达到较高的免疫水平, 免疫

有效期超过6 mo, 妊娠母猪所产仔猪可获得高

水平的被动免疫保护. 试验场应用结果表明, 母
猪保护率达 98%, 仔猪被动免疫保护率达93%. 
4.2 药物治疗 2004年, 陈无瑕等[39]利用中药方剂

石乌散进行治疗, 临床效果显著. 对PED进行进

一步研究, 人工复制出病例, 又用“石乌散”进
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行治疗, 效果令人满意. 实践证明, “石乌散”

对猪流行性腹泻的治愈率达98.9%, 预防效果达

100%. 2009年, Pyo等[40]开发了一种用scFv来防

止PEDV感染的预防性药物. 在大肠杆菌表达系

统中, 表达了用来验证抗PEDV的鼠单克隆抗体

中的scFv. 在病毒中和试验中证实PEDV中和纯

化重组scFv活性后, scFv在大肠杆菌细胞表面表

达. 大肠杆菌表达scFv中和PEDV形成了5×106 

CFU, 和野生型大肠杆菌相比病灶减少了94%. 
这个结果表明大肠杆菌在细胞表面表达的scFv
保留了母源抗体的功效从而阻止PEDV在体外

感染靶细胞. 这个体外分析结果提出了重组大

肠杆菌细胞表达scFv作为一种新型的抗PEDV
感染的预防药的思路.  
4.3 综合防治 加强猪舍的饲养管理, 做好清洁卫

生和消毒, 保持猪舍的干爽, 及时清理粪便. 由于

PED大多在寒冷季节发病, 所以在冬季要特别注

意提高饲养管理, 加强饲料中的能量供应, 提高猪

的抵抗能力, 猪舍要保证恒温, 加强光照. 在发生

猪流行性腹泻疾病后, 猪的抵抗力会下降, 从而可

能会继发其他疾病, 使病情变得严重, 所以猪群发

生腹泻等症状时, 应当提高警惕, 做好鉴别诊断工

作, 并做好隔离预防. 猪场要定期对猪进行检查, 
定期预防接种, 接种的最佳时期是每年的8-9 mo, 
猪场应及时采购疫苗实施集中免疫[41]. 

5  结论

近年来, PEDV的研究已经取得了一定的进展, 
特别是在PEDV的实验室诊断和疫苗研制方面, 
通过实验室诊断方法, 及时发现PEDV的感染, 
做到早发现, 早治疗, 并通过疫苗的预防接种, 
可以大大减少PEDV对猪业市场的危害. 由于国

内混合感染情况常有发生, 因此在三联疫苗的

研究上还应进一步深入. 相信在不久的将来能

够对猪腹泻行疾病该病将有更深入的了解, 并
为预防此类疾病提供更坚实的基础. 
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《世界华人消化杂志》性质、刊登内容及目标

本刊讯 《世界华人消化杂志》[国际标准刊号ISSN 1009-3079 (print), ISSN 2219-2859 (online), DOI: 10.11569, 
Shijie Huaren Xiaohua Zazhi/World Chinese Journal of Digestology ], 是一本由来自国内30个省、市、自治区、

特別行政区的483位胃肠病学和肝病学专家支持的开放存取的同行评议的旬刊杂志, 旨在推广国内各地的胃肠

病学和肝病学领域临床实践和基础研究相结合的最具有临床意义的原创性及各类评论性的文章, 使其成为一

种公众资源, 同时科学家、医生、患者和学生可以通过这样一个不受限制的平台来免费获取全文, 了解其领域

的所有的关键的进展, 更重要的是这些进展会为本领域的医务工作者和研究者服务, 为他们的患者及基础研究

提供进一步的帮助.

除了公开存取之外, 《世界华人消化杂志》的另一大特色是对普通读者的充分照顾, 即每篇论文都会附

带有一组供非专业人士阅读的通俗易懂的介绍大纲, 包括背景资料、研发前沿、相关报道、创新盘点、应用

要点、名词解释、同行评价.

《世界华人消化杂志》报道的内容包括食管、胃、肠、肝、胰肿瘤, 食管疾病、胃肠及十二指肠疾病、

肝胆疾病、肝脏疾病、胰腺疾病、感染、内镜检查法、流行病学、遗传学、免疫学、微生物学, 以及胃肠道

运动对神经的影响、传送、生长因素和受体、营养肥胖、成像及高科技技术.

《世界华人消化杂志》的目标是出版高质量的胃肠病学和肝病学领域的专家评论及临床实践和基础研

究相结合具有实践意义的文章, 为内科学、外科学、感染病学、中医药学、肿瘤学、中西医结合学、影像

学、内镜学、介入治疗学、病理学、基础研究等医生和研究人员提供转换平台, 更新知识, 为患者康复服务.


