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摘  要: 以下综述了鸭甲型肝炎病毒的命名与溯源、分子遗传与进化，分析了鸭甲型病毒性肝炎的流行病学、

临床特征及监测手段，总结了国内外鸭甲型病毒性肝炎的研究现状，进一步阐述了研究该病的必要性和紧迫性，

旨在为从事该领域的科研人员提供参考依据。 

关键词 : 鸭甲型肝炎病毒，流行病学，分子进化，疫苗  

Overview on duck virus hepatitis A  

Liqian Ren1,2, Jing Li2, Yuhai Bi2, Can Chen2, Dabing Zhang3, and Wenjun Liu2 
1 School of Life Sciences, Anhui University, Hefei 230039, Anhui, China 
2 Key Laboratory of Pathogenic Microbiology and Immunology, Institute of Microbiology, Chinese Academy of Sciences, Beijing 
100101, China 
3 College of Veterinary Medicine, China Agricultural University, Beijing 100193, China 

Abstract:  This article describes the nomenclature, history and genetic evolution of duck hepatitis A virus, and updates 
the epidemiology, clinical symptom and surveillances of duck virus hepatitis A. It also summarizes the present status and 
progress of duck virus hepatitis A and illustrated the necessity and urgency of its research, which provides rationale for the 
control of duck hepatitis A virus disease in China. 
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鸭甲型病毒性肝炎 (Duck virus hepatitis A) 

是危害雏鸭的一种急性、高致死性传染病，具发

病急、病程短、传播快、病死率高等特点，主要

侵害 3周龄以内雏鸭，严重威胁养鸭业健康发展。

该病已出现并流行半个多世纪，截至 2006 年，

研究人员测定出病毒的全基因组序列，标志着国

内外对该病的研究已进入一个崭新阶段。该病毒

目前存在较多变异株，国内外学者对其作了大量

研究与分析。本文从鸭甲型病毒性肝炎的流行病

学、分子遗传进化、基因组结构功能等方面入手，

阐述了鸭甲型病毒性肝炎常见的基因型及其临

床特征，最后分析出 GenBank 数据库中鸭甲型肝

炎病毒的分子遗传与进化图谱，并归纳出常见

的监测方式与预防措施，旨在为全面地分析该

病毒特性、较好地预防该病发生提供直观的评价

指标和方法，为预防鸭甲型病毒性肝炎提供参考

依据。 

1  鸭甲型肝炎病毒的命名与溯源 

目前，鸭甲型病毒性肝炎由鸭甲型肝炎病毒 

(DHAV) 引起。该病毒曾与鸭星状病毒 (DAstV) 

统一被命名为鸭肝炎病毒 (DHV)，分Ⅰ、Ⅱ、

Ⅲ 3 个血清型，均归属于小 RNA 病毒科。但根

据 2005 年 7 月国际病毒分类委员会发表的最新

病毒分类第八次报告，DHV-Ⅱ和 DHV-Ⅲ应归属

于 星 状 病 毒 科  (Astroviridae)[1] ， 且 更 名 为

DAstV-1、DAstV-2。 

2007 年，Tseng 等[2]和 Kim 等[3] 分别在台湾

和韩国鉴定出与 DHV-Ⅰ无抗原相关性的新型；

2008 年，Wang 等[4]基于 VP1、VP0、VP3 基因

序列及 3D 基因的部分序列将 DHV-Ⅰ分 A、B、

C 三个基因型，分别对应血清Ⅰ型、台湾新型和

韩国新型。小 RNA 病毒科研究小组建议在小

RNA 病毒科中增设禽肝炎病毒属鸭甲型肝炎病

毒种[5]，并将血清型 DHV-Ⅰ的 3 个基因型归属

其中。 

本文将延用 2008 年后的分类，将引起鸭甲

型病毒性肝炎的病毒归属于小 RNA 病毒科的禽

肝炎病毒属鸭甲型肝炎病毒种，称之为鸭甲型肝

炎病毒 (DHAV)。 

2  鸭甲型病毒性肝炎的流行病学调查 

鸭甲型病毒性肝炎自然爆发时，主要侵害 3

周龄以内雏鸭，死亡率可高达 90％～95％。该病

无明显季节性，病鸭和带毒鸭是主要传染源，仅

水平传播，可通过消化道和呼吸道感染。易感鸭

品种主要有樱桃谷、北京鸭、樱桃谷-北京杂、

樱桃谷与其他品种鸭的杂交鸭、番鸭、半番鸭、

浙江麻鸭、美国水鸭等。 

DHAV-A 首次报道于 1945 年美国长岛。

1954 年 Asplin 和 McLauch 从英国病鸭中分离

到该病毒，1957 年 Macpherson 和 Avery 在加

拿大分离出 DHAV-A[6]。其后德国、意大利、

印度、法国、苏联、匈牙利、日本等国相继报

道了本病的流行。自印度、埃及分别报道了

DHAV-A 型的变异情况后，美国 Sandhu 等 1992

年利用鸡胚中和试验发现 1 株 DHAV-A 的变异

株与 DHAV-A 仅有单向交叉中和反应，命名为

Ia 型[7]。 

在我国，鸭甲型病毒性肝炎最早出现在上

海地区，1980 年王平等[8]在北京地区分离到了

该病毒，1984 年郭玉璞等[9]用荧光抗体间接法

确定病原为 DHAV-A。近几年，国内学者不断

从发病鸭中分离到 DHAV-A 的变异株：陈建红
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等[10]报道称珠江三角洲地区部分 DHAV 毒株的

毒力与抗原性发生变异；苏敬良等[11]从北京和

广西两地分离的 2 株毒株均与 DHAV-A 型阳性

血清无交叉免疫反应，将其暂定为新型鸭肝炎

病毒，基因组序列测定表明该毒株与 Kim 报道

的韩国新型同源性最高[12]；郑献进等[13]报道了

DHAV-A 型变异株的存在；范书才等 1999 年从

广东分离的 GD 株病毒在血清学和抗原相关基

因上与 DHAV-A 不同，属新型[14]。为了解我国

鸭甲型病毒性肝炎病毒的流行现状情况，袁率

珍等[15]对 1999−2010 年从广东、山东、云南、

河南和黑龙江等地发病死亡雏鸭分离得到

DHAV 分离株进行血清型鉴定与抗原相关 VP1

基因序列分析，结果表明目前 DHAV-A 和

DHAV-C 两种基因型同时流行。 Fu 等 [5] 对

2001−2007 年分离自北京、内蒙古、重庆、广东、

上海 5 个地区的 28 个样本基因序列进行分析，

发现其中 13 株是 DHAV-A，15 株是 DHAV-C。

何冉娅等[16]对 2007−2009 年华南地区各鸭场发

病雏鸭进行病原学检测和 VP1 基因序列分析，

结果显示危害华南地区的鸭甲型肝炎病毒已发

生变异，且存在 DHAV-A、DHAV-C 两种基因型

毒株的流行。此外，Liu 等[17]在临床表现为过度

摄食、剖检以肝病变为主的病鹅体内也分离到

了 DHAV-C 毒株。 

3  鸭甲型病毒性肝炎的临床特征 

3.1  临床及病变特征 
DHAV 潜伏期为 1~2 d，临床表现主要是全

身性抽搐，运动失调，两脚痉挛，头向后仰呈角

弓反张状，身体倒向一侧或就地旋转等神经症

状；剖检病变主要出现于肝脏，表现为肿大、质

脆、色暗淡或发黄，表面有大小不等的出血斑或

出血点。 

3.2  组织病理变化 
病理变化出现严重的肝坏死、炎性细胞渗出

及胆管上皮细胞增生，非化脓性脑炎等变化。伍

莉等[18]用 DHAV-A 感染雏鸭发现攻毒后 12 h，

肝、脾、肾及胰等器官组织以变性为主；攻毒后

24 h 呈现明显的坏死性病变；攻毒后 72~168 h，

则出现较为明显的增生性病变。 

3.3  理化特征及生化指标 
DHAV 呈球形或类球形，直径 20~40 nm，

无囊膜，无血凝性，胞浆内繁殖。DHAV 耐酸 

(pH 3.0)，耐热；对乙醚、氯仿、胰酶和常见消

毒剂有抵抗力。 

DHAV 感染雏鸭的血清生化指标表现为血

清中葡萄糖、总蛋白、白蛋白含量及谷丙转氨酶、

谷草转氨酶活性的变化有一定规律性，且自由基

参与鸭甲型病毒性肝炎的致病过程。 

4  鸭甲型肝炎病毒的分子遗传与进化 

GenBank 数据库中有 49 株 DHAV-A 全基因

组序列，14 株 DHAV-C 全基因组序列。系统进

化分析显示，DHAV-A 可分成两大支 (图 1)；毒

株的进化规律与时间性和地域性没有明显的联

系；不同地域、国家之间存在进化地位十分相近

的病毒，例如 2007 年越南疫苗株 VXXT 与 94

年韩国株 DHV-HS、2005 年台湾株 5886 同在一

个小分支，同源性分别为 99.2％、95.4％，后两

者之间的同源性为 95.5％；2008 年我国分离株

LY0801 与 1995 年韩国株 DHV-HSS 处于姊妹进

化分支，同源性为 94.3％；北京地区 F、JX 毒株 
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图 1  DHAV-A 基因型 49 株病毒全基因组系统进化分析 
Fig. 1  Phylogenetic analysis of complete genome of DHAV-A. 

 
与 兰 州 兽 医 研 究 所 分 离 的 HDHV1-HB 、

HDHV1-GD 毒株亲缘性较近，同源性分别为

95.8％~99.8％。结果表明 DHAV-A 有可能在相邻

国家、地域间的鸭群中传播。 

从 DHAV-C型系统发育进化树 (图 2) 可知，

韩国分离株进化地位接近并形成独立的一个小

分支，中国分离株独自形成一个分支；1999 年分

离株 GD与 2008年佛山分离株 FS亲缘较近；2010

年 7 月刘明等自病鹅体内分离的毒株 JT 与广东

分离株 C-GY 处于姊妹进化分支，两者之间同源

性高达 99.4％ (图 3)，进化树显示 DHAV-C 有扩

大感染谱从鸭向鹅传播的趋势。另外，2008 年我

国分离株 B63 与 2009 年越南株 DN2 独成一支，

且全基因组序列比对也显示 DN2 和 B63 两毒株

与其他毒株差异较大，两者之间差异最小，同源

性达 96％。 
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图 2  DHAV-C 基因型核苷酸序列同源性分析 
Fig. 2  Homology analysis of DHAV-C strains. 

 

 
图 3  DHAV-C 基因型 14 株病毒全基因组系统进化

分析 
Fig. 3  Phylogenetic analysis of complete genome of 
DHAV-C. 

5  鸭甲型肝炎病毒的基因组结构与功能 

基因组全序列测定显示 DHAV 基因组是一

种单股正链 RNA 分子，由 5′非编码区 (5′ UTR)、

开放阅读框  (ORF)、3′非编码区  (3′ UTR)和

ploy (A) 组成。到目前为止，研究人员所测基因

组结构差异主要表现为是否存在 L 蛋白及 2A 蛋

白的数目 (表 2)。 

5.1  开放阅读框 
开放阅读框 ORF 编码的多聚蛋白在病毒包 

表 1  DHAV 基因组结构 
Table 1  The genetic structure of DHAV 

Genotype Genome structure Reference 
5′UTR- -VP0-VP3-VP1-2A1-2A2-    -2B-2C-3A-3B-3C-3D-3′UTR [19] 

5′UTR- -VP0-VP3-VP1-2A1-2A2- 2A3-2B-2C-3A-3B-3C-3D-3′UTR [20] DHAV-A 

5′UTR-L-VP0-VP3-VP1-2A1-2A2-   -2B-2C-3A-3B-3C-3D-3′UTR [21] 

5′UTR- -VP0-VP3-VP1-2A1-2A2- 2A3 -2B-2C-3A-3B-3C-3D-3′UTR [2] 
DHAV-C 

5′UTR-L-VP0-VP3-VP1-2A1-2A2-   -2B-2C-3A-3B-3C-3D-3′UTR [12] 
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装过程中，先自我切割形成 P1、P2 和 P3 前体蛋

白，再由自身编码的 3C 蛋白酶 (3 Cpro) 进行二级

加工，最终被切割成 12 个成熟产物[22] (图 4)。 

5.1.1  结构蛋白 

在小 RNA 病毒中，结构蛋白 VP0、VP3 和

VP1 位于病毒壳体的表面，参与病毒抗原位点的

形成。王丽艳等[24]发现 DHAV-A 结构蛋白均存在

类似其他小 RNA 病毒的八链反向平行 β桶结构，

氨基酸序列差异主要位于连接 β 片层的环区，而

这些区域在其他小 RNA 病毒中是主要免疫原。 

 

图 4  DHAV 基因组结构示意图[23] 
Fig.4  The schematic diagram of genetic structure for DHAV[23]. 

 

表 2  非结构蛋白的结构和功能 
Table 2  The characteristics and functions of non-structural protein 

Proteins Structural characteristics Function 

2A2 The characters like GTPase family protein Inhibit host cell growth 

2A3  Associate with virus replication 

2B  Concerned with infection spectrum through 
induce virus to adsorb on cell receptors 

2C Contains 3 conservative ATPase motifs ATPase activity 

3A  Associated with viral infection spectrum 

3B The 3rd amino acid residue is a conservative Try, and 
which is necessary for covalent binding to RNA 

Promote viral RNA synthesis 

3C Conservative GxCG motif that is know as the active 
site in 3C protease of others of small RNA virus 
family 

Play an important role in proteolysis 

3D Contains 8 conservative motifs of sense strand RNA 
virus and 5 feature motifs of RNA polymerase of 
small RNA virus family 

As polymerase can catalyze viral RNA 
synthesis 
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近年研究发现在 DHAV-A 基因结构中 VP0

蛋白缺少被进一步水解成 VP4 和 VP2 的酶解位

点[19-21]。刘燕等[25]最近研究发现 VP3 蛋白 N 端

富含碱性氨基酸、约 20 aa 长的区域含有主要的

抗原决定簇，能够诱导机体发生免疫反应。 

在小 RNA 病毒中，VP1 蛋白作为主要的宿

主保护蛋白，编码主要的抗原位点并具有主要的

型特异性中和位点[26]，是决定病毒抗原性的主要

成分。DHAV-C 与 DHAV-A 各基因的氨基酸序列

比较得出结构基因以 VP1 的变异最为突出，源于

DHAV-C 的 VP1 较 DHAV-A 存在多个氨基酸的

插入/缺失和位点突变。Jin 等[27]对 DHAV 的序列

进行分析，提示 VP1 是主要的抗原位点；范卫

国等[28]对其亲水性、表面可能性及抗原指数等参

数进行分析，认为位于 VP1 蛋白分子表面的区段

最可能是 B 细胞表位的优势区段，而该区段恰是

其变异位点。 

5.1.2  非结构蛋白 

随着基因结构研究的深入，国内外学者对

DHAV 非结构蛋白的研究也取得了一定进展。 

5.2  非编码区 
DHAV 5′UTR 的 IRES 元件可起始下游蛋白

的翻译，且不受真核起始因子 (elF) 4F 活性的影

响[29]。赵伟等[30]通过点突变发现颈环结构 SL1、

SL2和Ⅲe区是维持 IRES启动内部翻译起始功能

的关键性结构域。3′UTR 在小 RNA 病毒科中最

长[31]；相比 DHAV-A，DHAV-C 3′UTR 的 5′末端

存在一段约 50 nt 的插入序列，加上其他区域的

插入⁄缺失，使后者的 3′UTR 比前者长 51 nt~52 nt。

poly (A) 是合成负链 RNA 的模板，其长度与负

链 RNA 的合成效率及病毒 RNA 的感染能力有

关[32]。 

6  鸭甲型肝炎病毒的诊断方法 

临床上诊断鸭甲型病毒性肝炎应注意与鸭

瘟、番鸭细小病毒、雏鸭副伤寒、禽霍乱等进行

区分。 

6.1  酶联免疫吸附试验 ELISA 
随着单克隆抗体技术的成熟应用，ELISA 成

为重要的检测方法之一。它简便、快速、特异性

强，敏感性高，重复性好，但单抗的供应尚未商

业化，使其推广受到了限制。马秀丽等[34]和 Liu

等[35]用 VP1 基因在大肠杆菌中表达，并以纯化

的重组蛋白为抗原建立鸭甲型病毒性肝炎抗体

检测 ELISA 法。 

6.2  中和试验 
中和试验是普遍认为的权威诊断方法，但其

操作繁琐、费时、成本高，不便于快速诊断，不

适于临床的推广应用。Kaleta[37]和陈琨等[38]分别

利用 DHAV 及其阳性血清在鸭肾、鸭胚肝细胞单

层上进行微量血清中和试验，用于病毒鉴定、疫

病诊断和免疫监测，敏感性高于鸭胚中和试验。 

6.3  其他方法 
琼脂扩散试验简便易行、易于推广，但灵敏

度不高且较易产生非特异性沉淀；凝胶试验特

异、灵敏、简便、快速，却由于非特异性凝血因

子影响及不同批次制备的红细胞在敏感性和稳

定性方面存在波动，限制了 IHA 推广应用，早期

建立的协同凝集试验为测定 DHAV 强弱毒株提

供了一种简便易行的方法；PCR 操作简单、快速、

特异性强、灵敏度高、易标准化，且可以检测病

原体中特异性的核苷酸序列，多以 DHAV-A 
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3AB、3D、VP1 基因保守序列设计引物建立[39-40]，

目前已建立了 DHAV-A 和 DHAV-C 的鉴别

RT-PCR、DHAV-A 型巢式 PCR 和实时荧光定量

RT-PCR；荧光抗体技术直观、快速、敏感性高，

可用于病原的检测和鉴定，但费用和对设备的要

求较高；免疫胶体金检测技术简便、快速、灵敏、

直观，亦对设备的要求较高，借此程安春等[39]

观察到病毒形状；免疫组织化学法可用于 DHAV

在感染雏鸭组织细胞中的亚细胞定位和动态分

布、DHAV 感染雏鸭的实验室诊断、甲醛固定

组织的回顾性诊断，目前朱方伟等 [41]观察到

DHAV-C 的动态分布特点。 

7  鸭甲型肝炎的防治与展望 

近年来，鸭甲型病毒性肝炎的发生由 DHAV

引起，我国控制该病应主要针对 DHAV 的 A 型

和 C 型采取措施。目前预防和治疗 DHAV 的方

法以高免卵黄抗体、高免血清、灭活苗、鸡胚化

弱毒疫苗为主。其中，高免卵黄抗体和血清对雏

鸭被动免疫效果很好，兔抗鸭甲型肝炎病毒高免

血清鸡胚中和效价达 1∶25 以上；代长春[42]自制

的卵黄抗体中和效价分别达 1∶28、 1∶28.5 以

上，且均在感染强毒 24 h 以内对雏鸭进行肌肉注

射治疗效果最为理想。但血清制备较繁杂，成本

高产量低，不易满足生产需要，高免卵黄抗体存

在鸭群散毒及卵黄抗体携带强毒的潜在危险。临

床上弱毒和灭活疫苗仍是预防该病最常用的方

法，培育的 DHAV-C 63 代鸡胚化弱毒疫苗对 1

日龄雏鸭安全无致病性，免疫剂量为 2.5×105.12

个 ELD50/只；苏敬良等[43]获得的 DHAV-C 第 54

代弱毒具有良好的免疫原性、毒力稳定；Kim

等[44]用 SPF 鸡胚致弱的 DHAV-C 第 100 代弱毒

株接种 1 日龄雏鸭，结果显示疫苗保护力较好，

毒力稳定。 

虽然鸭甲型病毒性肝炎在全球出现并流行

了半个多世纪，近年来国内外学者多侧重于鸡胚

致弱毒株的筛选和基因工程疫苗的研究，但目前

国内尚无规范化的鸭甲型病毒性肝炎疫苗。 

8  小结 

鸭甲型病毒性肝炎的流行给水禽养殖业带

来了巨大损失和严重威胁。随着 2006 年 DHAV-A

全长基因组序列测定和报道后，国内外对该病毒

的研究进入一个崭新的阶段和领域，从而开辟了

DHAV 分子生物学研究新方向，推动了病毒分

类、基因组结构与功能、病毒与宿主之间的相互

作用、分子致病机理等的研究。目前，我国 DHAV

及其变异株广泛流行，迫切需要完善鸭甲型病毒

性肝炎的流行病学资料，以寻求更加快速、便捷

的分子流行病学监测方法，研制新型疫苗，制定

行之有效的标准化免疫诊断程序。 
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