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Abstract 
Porcine parvovirus, classified in the genus Parvo-
virus of the family Parvoviridae, is a major cause 
of reproductive failure in gilts and skin inflam-
mation and inflammatory diarrhea in piglets. The 
disease caused by porcine parvovirus varies in 
clinical manifestations and pathological charac-
teristics. In recent years, mixed infection by PPV 
and other viruses is common, and PPV is one of 
pathogens that cause many disease syndromes. In 
this paper, we review the pathogenic mechanisms 
of PPV and preventive and control strategies for 
the disease caused by PPV. 
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摘要
猪细小病毒(porcine parvovirus, PPV)是细小
病毒科细小病毒属的成员, 引起初孕母猪的繁
殖障碍、仔猪的皮肤炎症和肠炎性腹泻. 这些
疾病在临床表现和病理特点上各不相同. 近年
来, PPV与其他病毒混合感染发生较多, 是导
致很多疾病综合征的病原之一. 本文主要针对
猪细小病毒的病原、致病机制和防控策略做
一综述, 以期对动物细小病毒病的防治提供的
借鉴. 

© 2013年版权归Baishideng所有.
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0  引言

我国是农业大国, 猪是我国畜牧业的传统养殖

对象, 猪肉也是我国城乡居民的主要副食品, 然
而近年来猪传染病的流行给我国猪肉的质量和

数量都造成了威胁, 因而正确的认识和预防猪

病是现在养殖业的工作重点之一. 猪细小病毒

(porcine parvovirus, PPV)导致猪的繁殖障碍疾

病、断奶仔猪多系统衰弱综合征和肠炎性腹泻

等疾病有关, 对妊娠母猪与仔猪具有极大的威

胁, 常给养殖业造成巨大的经济损失. 

1  病原学

PPV属于细小病毒科细小病毒属[1,2], 呈圆形或六

角形, 二十面体对称, 无囊膜, 直径约为22-25 nm, 
分子量约为1.4×106. 大部分不同物种来源PPV

■背景资料
猪 细 小 病 毒 病
( P P V ) 是 由 猪 细
小病毒引起的一
种繁殖障碍疾病, 
同时与猪渗出性
皮炎、断奶仔猪
多系统衰弱综合
征 等 疾 病 有 关 , 
对妊娠母猪与仔
猪具有极大的威
胁 ,  给 养 殖 业 造
成了巨大的经济
损 失 .  目 前 能 有
效预防猪细小病
毒还没有其他方
法 ,  只 能 通 过 使
用疫苗进行免疫
预防.
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■研发前沿
目前国内PPV只
有一个血清型, 本
课题组崔尚金研
究员按照PPV的
致病性与组织嗜
性首先对其代表
毒株进行了分类.

的细小病毒耐热能力极强, 对脂、酶溶剂及有

机溶剂抵抗力强, 耐酸范围大, 病毒感染力在pH
值3.0-10.0范围内无明显的改变. PPV具有血凝

性, 能凝集人、猴、豚鼠、小鼠和鸡的红细胞, 
对豚鼠红细胞血凝效果最好, 因此临床上常利

用这一特性检测PPV的存在[3,4]. PPV几乎能在所

有的猪原代细胞(如猪肾、猪睾丸细胞)和传代

猪细胞系(如PK15、ST、IBRS2等细胞)中生长, 
甚至能在牛肾原代细胞及人的某些传代细胞中

增殖[5]. 
目前PPV只有一个血清型, 但按照PPV的

致病性与组织嗜性可将其分为多个不同的类型

(表1), 包括非致病性毒株(KBSH、NADL-2)、
对免疫不完全胎儿致病并能导致胎儿死亡的毒

株(如NADL-8、IAF-76)、对免疫不完全胎儿致

病并能引起皮炎的毒株(高致病性, 如Kresse、
IAF-A54)、肠炎型毒株和呼吸道型毒株(参与

PRDC). 

2  流行病学

PPV感染普遍存在于世界各地的猪群中, 该病暴

发季节主要是春季产仔的季节. 1966年, Mayr进
行猪瘟病毒组织培养时发现了PPV. Cartwright和
Huck于1967年首次在英国猪流产胎儿的脏器中

分离出猪细小病毒以来, 现已在比利时(1967)、
德国(1968)、美国(1972)、日本(1972)、荷兰

(1972)、澳大利亚(1973)、芬兰(1979)、法国

(1977)和加拿大(1978)等国都有相继的报道[6]. 
在我国猪细小病毒发现较晚, 但是流行情况却

相当普遍, 1982年中国首次分离到PPV, 随后相继

在上海、四川、广西、黑龙江、天津和湖北等

地分离到PPV, 这表明PPV成全国性分布[7,8]. 随着

PPV疫苗的投入使用, 起初疫情得到了很好的控

制, 于90年代中期开始, 猪群的发病率显著下降. 
但2005年以来, 国内多个省份陆续对PPV阳性

感染率进行了调查, 结果显示全国范围内猪群

的阳性感染率较高, 有爆发PPV的可能性, 西南

地区、华南地区和华北地区的阳性感染率显著

高于其他地区. 以贵州遵义地区为例, 2006-2009
年该地区规模养猪场的PPV阳性感染率分别为

4.80%、7.22%、10.38%和14.20%, 呈现逐年递

增的趋势. 

3  致病机制

PPV可在病猪心脏、肺脏、脾脏和性腺中复制, 
但其主要靶器官是母猪子宫, 子宫内病毒含量

最高可达1012拷贝/mL. 对仔猪而言, 病毒同样在

心脏、肺脏、脾脏和性腺中复制, 以性腺含量

最高. 由此可见, 病毒对母猪的致病位置主要在

繁殖器官, 同时, 也破坏肺脏等呼吸器官和脾脏

等免疫器官; 而对小猪的损伤重要在于破坏脾

脏和性腺等生理功能, 同时破坏心脏等中枢器

官, 从而造成死亡. 早期发现由PPV引起的疾病, 
主要是初孕母猪的繁殖障碍, 但是随着研究的

深入, 发现PPV还能引起仔猪的皮肤炎症和肠炎

性腹泻, 而这些疾病在临床表现和病理特点上

各不相同. 
3.1 初孕母猪繁殖障碍 Bachmann等[9]选取妊娠

35、48、55、72、99和105 d SPF母猪进行研

究, 通过子宫内直接注射病毒的方式将PPV注

射入试验猪一侧子宫角, 对侧子宫角注射无病

毒细胞培养液作为对照. 结果表明感染母猪不

产生任何临床症状, 在感染后的第7-9天产生抗

体. 妊娠35、48和55 d的母猪体内的胎猪分别在

感染病毒后的第5天和第22天死亡. 妊娠72、99
和105 d的母猪感染PPV后体内的胎猪可以正常

分娩存活, 并于子宫内产生滴度很高的抗体. 病
毒即使扩散到对照组胎猪处也不会引起胎猪的

死亡、木乃伊化或者刺激其产生抗体. Menge-
ling等[10]将PPV注射到妊娠34-36 d已免疫疫苗

的母猪的胎猪尿囊腔中, 导致胎儿的浸溶和木

乃伊化. 发现在攻毒1 wk后病毒扩散到胎猪的

很多组织, 并且大量复制. 随着间隔时间加长, 
从组织脏器分离的病毒量逐渐减少, 但是应用

免疫荧光技术仍发现有大量的病毒存在于那些

脏器, 这可能是脏器中死毒大量残留造成的. 由
于母猪已获疫苗免疫, 所以对于胎猪尿囊腔直

接注射病毒, 既不会导致母猪流产, 也不会有病

毒在母猪的组织中复制. PPV在子宫内胎儿之

间传递、感染的现象也有报道, 但是发生的机

率非常低.   

表  1  猪细小病毒的生物型分类

     生物型   代表株           生物学特性

弱毒株 NADL-2 可作为弱毒疫苗

强毒株 NADL-8 与母猪繁殖障碍相关

皮炎型 kresse 与皮肤损伤, 皮炎发生相关

肠炎型 与肠道病变和拉稀相关

呼吸道型 与PMWS和PRDC疾病相关

毒力由上至下依次增强. PMWS: 猪断奶后多系统衰竭综合征; 

PRDC: 猪呼吸疾病综合征.

■相关报道
周斌等针对分子
诊断新技术与基
因工程疫苗防制
等方面进行了阐
述 ,  可 以 与 本 文
的致病机制与免
疫预防结合阅读, 
对读者有一定指
导意义. 



68                   ISSN 1009-3079 (print) ISSN 2219-2859 (online)    世界华人消化杂志     2013年1月8日     第21卷   第1期

2013-01-08|Volume 21|Issue 1|WCJD|www.wjgnet.com

Wilhelm等[11]选用两个野毒株(143a和27a)和
两个疫苗株(NADL-2和MSV), 共分4组, 采用口

服和肌肉同时注射的方式对12头妊娠40 d的初

孕母猪进行攻毒试验, 所有母猪在妊娠100 d时
被剖杀, 采集胎儿脏器进行荧光定量PCR检测. 
结果表明, 27a组母猪所产胎儿的组织(心脏、肝

脏、脾脏、肺脏、肾脏、胸腺、十二指肠、空

肠、结肠、性腺)中病毒含量最高, 最高的组织

达1016拷贝/106个细胞. 其他3组存在病毒复制的

组织很少, 有的甚至仅仅肾脏存在病毒复制, 病
毒含量最高的组织仅为104拷贝/106个细胞. 这个

试验证实了27a这个PPV野毒株是强毒, 可以在

胎猪体内大量复制, 进而加重母猪繁殖失败的

严重程度. Song等[12]再次选用上述4个毒株对细

小病毒的致病性进行研究, 选择妊娠期为40 d的
初孕母猪进行试验, 攻毒采用口服和肌肉同时

注射的方式, 攻毒后50 d剖杀母猪, 观察子宫内

的胎儿状况, 血液被收集用来检测PPV抗体, 组
织样本(肺脏和肾脏)用作病毒分离. 试验结果证

实, 除了MSV组产生滴度较低的PPV抗体外, 其
他组在攻毒后14 d均能产生滴度较高的抗体, 并
且持续到试验结束. 无论从木乃伊胎在窝产子

数所占比例, 还是病毒分离方面来看, 均以27a组
最为显著, 进一步证实了27a株的强毒力和40 d
感染PPV主要产生木乃伊胎的事实.  
3.2 仔猪皮炎 Kresse等于1975年发现了PPV的一

个新毒株Kresse株, 并确定其为皮炎型强毒株[13], 
并其致病性进行了系统的研究, 从患有严重皮

肤炎症的猪体分离并培养PPV, 选择胎猪肾细胞

系和猪睾丸细胞系进行传代. 选择细胞毒和脚

趾病变组织匀浆为感染物, 分别用皮肤敏感部

位(拱嘴、唇、舌、蹄上皮肤和脚趾间皮肤)注
射或口服和腹腔同时注射的方式, 对12只同窝

仔猪进行攻毒处理, 试验结果证实, PPV作为唯

一病原感染时, 被感染猪出现了拱嘴、舌和蹄

部的皮肤病变, 临床表现为厌食、腹泻和结膜

炎, 证明PPV可以导致皮肤炎症. Lager等[14]选择

NADL-8和Kresse两株PPV强毒株对未摄初乳仔

猪进行接毒处理, 并人工造成仔猪的皮肤损伤

进行观察. 目的是研究PPV在导致仔猪皮肤炎症

过程中的作用以及两株PPV之间的毒力差别. 试
验结果表明, 受伤皮肤处确实存在PPV的复制, 
但是并未发现明显的皮肤炎症和前面所述的渗

出性皮炎或者口蹄处严重的溃烂等.  
3.3 仔猪肠炎性腹泻 1983年夏季, Dea等[15]在加

拿大魁北克省猪场发现大批的仔猪出现腹泻症

状, 大小集中在2-3周龄, 仔猪排泄量大, 粪便形

式为水样或黄痢, 持续时间一般为1 wk, 仔猪无

呕吐现象, 并且保持很好的食欲. 试验人员应用

电镜观察、双向免疫电泳和免疫荧光等技术对

腹泻猪的肠道内容物进行分析. 结果发现, 有大

量的直径为18-26 nm的细小病毒样粒子存在, 除
轮状病毒外, 排除了其他病毒和细菌的干扰之

后, 证明PPV与仔猪腹泻有一定关联, 但PPV是

否是腹泻产生的原发因素并未阐明. 这是有关

于由PPV引起的仔猪腹泻的仅有的报道. 
综上, 尽管PPV有3个临床表现型, 而研究者

也通过制作动物模型的方法来研究PPV这些疾

病的临床发病情况与病毒感染的联系性, 但现

在我们对PPV的感染机制, 包括细胞受体鉴定等

方面还缺少支持性的信息, 因此在今后的研究

中有必要通过建立更为理想的细胞和动物模型, 
并利用多种生物学手段, 如蛋白质谱等鉴定其

细胞结合受体, 超微病理分析其病毒在靶器官

的精细分布深入揭示PPV的致病机制. 

4  猪细小病毒病的免疫及预防

PPV感染目前无法进行治疗. 为避免该病的发

生, 只能采取预防措施, 主要是加强饲养管理、

环境消毒和疫苗免疫. 疫苗目前主要分灭活苗

和弱毒疫苗, 这都应该和流行毒株进行鉴别. 
4.1 种群管理 从未发生过PPV病的猪场和地区, 
应该杜绝引进病猪和带毒猪, 对公猪精液进行

检查, PPV阴性者方可使用. 发病猪场应特别防

止小母猪在第1胎受孕时被感染, 或把其配种期

拖延到9月龄, 因为此时母源抗体已消失, 自动

免疫力已经产生[16]. 
4.2 疫苗免疫 最早发现和用于临床的PPV毒株

是NADL-2弱毒株, NADL-2弱毒株疫苗是由 
Paul等将PPV强毒株经过50次以上的细胞连续

传代致弱获得的[17], 并对怀孕的初产母猪进行

了免疫保护试验, 发现起到了很好的免疫保护

效果. 同时又发现在对母猪经口鼻接种PPV致弱

苗后, 致弱PPV不能经胎盘感染胎儿, 但当在子

宫内接种PPV致弱苗后, 致弱苗不仅可感染胎儿

甚至导致胎儿死亡, 因此PPV致弱苗应限于非怀

孕母猪使用. Fujisaki等从死猪胎儿脑中分离到

一株猪细小病毒(90HS株), 然后在猪肾细胞上经

连续低温(30 ℃-35 ℃)传代54代, 获得了弱毒株, 
命名为HT株. 该弱毒株接种猪, 后本身没有病毒

血症和其他临床症状, 并且不能传染其他猪, 但
却可以维持长时间的PPV抗体. 目前在日本已经

■创新盘点
本文对猪细小病
毒的生物型进行
分类, 对致病机制
以及免疫预防都
有全新的诠释, 可
供读者参考. 
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商品化的HT/SK弱毒株, 正是在HT株在此基础

上的研发, Akihiro等将HT传代至34代时60 ℃处

理1h建立的安全性更好的HT/SK弱毒株. 广西兽

医研究所病毒室蒋玉雯等分离到一株自然弱毒

株(PPV-N株)[18], 并于2006年应用PPV-N株弱毒

疫苗进行区域试验, 试验结果显示, PPV-N株弱

毒疫苗能有效抵抗PPV强毒攻击, 在猪场应用取

得了明显的经济和社会效益. 
有关PPV灭活苗的报道最早开始与1976年, 

20世纪80年代, PPV灭活苗在美国、澳大利亚以

及法国等国家得到了普遍的应用. 在PPV的灭活

疫苗的研制中, 应用的灭活剂有福尔马林[19]、旦

一丙内酷(p-pL)(Joo等[20]1977)、BEI(二乙烯亚

胺)(Wrathall等1984, EdwardS, 1986)以及AEI困
一乙酞乙烯亚胺)(潘雪珠等[21]1986)等. 目前, 应
用于PPV灭活苗的制备中经常采用的佐剂是油

水乳剂、氢氧化铝. PPV灭活疫苗的研究、开发

与应用已经历了30余年, 目前仍是预防猪细小

病毒感染的主要手段. 
Martínez等[22](l992)将PPV VP2基因成功的

克隆到杆状病毒表达系统中, 利用VP2蛋白自我

组装的特性, 在体外成功的表达了PPV类病毒粒

子(virus-like paritcles, VLPs), 用其免疫母猪能诱

导产生免疫应答. 其免疫效果与商品化的PPV疫

苗的相同. Antonis等应用杆状病毒表达载体系

统表达出PPV类病毒粒子, 通过优化表达的条件

使其表达量达到工业化生产规模, 经试验表明豚

鼠和猪在经注射亚微克剂量的PPV-VLPS油佐剂

疫苗后即可诱发产生了高滴度的抗体, 试验表明

这种重组的亚单位疫苗克服了传统的PPV疫苗

中存在的一些缺点. Sedlik等将PPV VP2作为载

体将淋巴细胞脉络丛脑炎病毒(LCMV)的118-32
位氨基酸的抗原决定簇区与VP2的N端相连, 然
后克隆到杆状病毒表达载体PACYM, 在昆虫细

胞中转染表达PPVVP2-LCM 蛋白. 并经行了动

物试验, 结果显示该重组蛋白不仅可以诱导强烈

的CTL反应, 而且在体内持续时间长达9 mo, 并
可抵抗致死量的LCMV攻击[23]. 随后, 又将上述

表达的PPV-VP2-LCMV蛋白与LCMV的CD8+T
细胞抗原决定簇多肽共价结合于1pm的脂质微

球上一起进行了免疫小鼠的比较, 结果发现两

种方法都诱导产生了很强的CD8+T细胞反应. 但
PPV VP2-LCMV携带的抗原量比脂质体微球少

100倍时, 仍能诱导比脂质体微球高6倍的CTL反
应, 并且只有PPV VP2-LCMV免疫的小鼠能抵抗

致死量的LCMV的攻击[24], 而脂质体微球却不能. 

Richard等用PPV VP2作为载体与乙肝病毒HB-
sAg的抗原决定簇区多肽共价结合, 并利用表达

的蛋白免疫小鼠诱导, 结果显示产生了很强的针

对插入的HBSAg决定簇的T细胞反应, 同时能抵

抗乙肝病毒的致死性攻击. 这些结果均说明PPV 
VP2类病毒粒子, 作为一种抗原的转运载体具有

很大的潜在价值, 可为多价重组疫苗的研究创造

良好条件. 
4.3 免疫程序 新生仔猪PPV疫苗的免疫接种可

以选择在20周龄左右进行, 后备种猪要在配种

前20 d以前接种, 经产母猪应在产后15 d进行, 每
年接种2次, 连续3年即可; 种公猪每年春秋两季

分别进行; 对于曾发生过PPV病的猪, 大多数猪

感染后获得免疫力, 体内已产生持续时间长、

滴度较高的抗体, 可以获得良好的保护, 这些猪

不需再接种[25]. 
目前常规灭活疫苗和弱毒疫苗在一定程度

上减少了PPV感染大规模的爆发, 但由于此类病

毒存在免疫效果欠理想和潜在排毒风险高等不

足, 运用生物工程技术开发包括病毒药颗粒和

基因工程亚单位疫苗结合新型载体及佐剂的研

究还应进一步深入, 以尽快开发出更为安全理

想的防治PPV的有效疫苗. 同时在其致病机制方

面如其引起腹泻原因及与其他病毒混合感染后

机体反应也需要深入研究. 

5  结论

猪细小病毒为引起母猪繁殖障碍的主要病原

体之一, 可以引起初产母猪胎猪死产、木乃伊

胎、早期胚胎死亡和不育, 给养猪业造成很大

损失. 相关调查发现, PPV和猪繁殖与呼吸综合

征病毒(porcine reproductive and respiratory syn-
drome virus, PRRSV)、猪圆环病毒2型(porcine 
circovirus type 2, PCV2)混合感染的现象非常普

遍, 仍然是引起繁殖障碍的重要原因. PPV的早

期研究主要集中在病原、理化性质与防治方面, 
随后在分子水平上明确了病毒基因组的一级结

构、转录与翻译图谱, 但实际研究中仍然存在

着许多问题: (1)由于缺少前期的基础研究, 现阶

段的PPV研究中, 无法深入地探究病毒各个基因

和蛋白的功能, 不能明确病毒与宿主、细胞的

相互作用机制, 无法从基因角度区分毒株致病

力的强弱、改造毒力基因, 因此构建PPV的感染

性克隆, 从分子生物学角度探究PPV的相关情

况将成为PPV研究的重要内容; (2)病毒的致病

机制研究尚停留在理论分析上, 对于为什么引

■名词解释
杆状病毒表达系
统: 杆状病毒只来
源于无脊椎动物, 
虽然已发现600多
种杆状病毒, 但进
行分子生物学研
究的不到20种. 杆
状病毒的基因组
为单一闭合环状
双链DNA分子, 大
小为80-160 kbp, 
其基因组可在昆
虫细胞核复制和
转录. DNA复制后
组装在杆状病毒的
核衣内, 后者具有
较大的柔韧性, 可
容纳较大片段的
外源DNA插入, 因
此是表达大片段
DNA的理想载体. 
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起死胎、畸形胎、木乃伊胎、流产及病弱仔猪, 
对母猪有无影响等一系列问题都有待于试验的

探索与验证, 有待进一步的研究. 
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