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摘要：【目的】探讨番鸭呼肠孤病毒感染对体液免疫功能的影响。【方法】将 60 只 5 日龄健康番鸭，随机平

均分为两组，分室隔离饲养。试验组雏鸭每只腿部肌肉注射番鸭呼肠孤病毒细胞毒 0.2 mL（0.01 个 TCID50=10
-3.7558

），

对照组相同部位注射等量灭菌生理盐水，每隔 5 d，应用组织化学法检测脾脏和法式囊中浆细胞数量，间接血凝

法检测血清中禽流感抗体水平和放射免疫法检测血清中 IL-2，IL-6 含量的变化。【结果】番鸭感染呼肠孤病毒，

法氏囊和脾脏中浆细胞数量试验组均比对照组少，在感染后15 d达到最少，试验组极显著地低于对照组（P＜0.01）；

同时，番鸭感染呼肠孤病毒可抑制禽流感抗体形成，感染后 15d 抗体水平最低，试验组极显著地低于对照组（P

＜0.01），此后又逐渐升高；血清中 IL-2 和 IL-6 的含量也在感染初期降低后又逐渐回升，感染后 10 d 均达最低，

试验组极显著地低于对照组（P＜0.01）。【结论】番鸭呼肠孤病毒感染 5日龄雏番鸭，通过破坏免疫器官(法氏囊，

脾脏)中的浆细胞，降低了机体抗体形成能力，同时，也通过对免疫分子的影响反过来影响机体的体液免疫功能。

提示，增强机体体液免疫功能是防制该病的一个途径。 
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Abstract: 【Objective】 The purpose of the test was to investigate the effect of muscovy duck infected by muscovy duck 
reovirus on humoral immunity. 【Method】 Sixty healthy ducks at 5-day-old of age were randomly divided into two groups . The 
experimental group was injected 0.2ml muscovy duck reovirus (one penent of TCID50, TCID50=10-3.7558) on leg, and the controll 
group was injected normal saline at the same quantity. The quantity of plasma cells in bursa fabricius and the spleen was tested by the 
histochemical test method. The level of avian influenza antibodies in serum was tested by the method of indirect hemagglutination, 
also the content change of IL-2 and IL-6 in the serum was tested by the testing method of radiation immunization. 【Result】 Results 
showed that the quantity of plasma cells in bursa of fabricius and spleen in the experiment group was less than the controll group, had 
different degrees of decrease respectively during the time after attack test by using reovirus, especially after 15 day of infection the 
antibody of experiment group was the lowest (P＜0.01). The ability of antibody-producing decreased too. The avian influence 
antibody of experiment group was very significantly less than the controll group (P＜0.01), especially after 15 day of infection the 
antibody of experiment group was the lowest. But they all increased at 15 days after attack test .The content of IL-2 and IL-6 in the 
serum of experiment group ducks decreased on the first stage of the test ,but they all increased on the later stage compared with the 
former. However the content of IL-2 and IL-6 in the serum of experiment group ducks was lower than the control group (P＜0.01). 
【Conclusion】 Ducks at five day old of age are infected by muscovy duck reovirus, plasma cells in immune organs (bursa of 
fabricius and spleen) are damaged and the ability of antibody forming decrease. The immunity function of ducks decrease because 
the virus decreased the content of immunity molecular (IL-2, IL-6) in serum. Therefore it is an effective way to enhance the humoral 
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immunity of duck to control muscovy duck reovirus. 
Key words: muscovy duck reovirus; humoral immunity; plasma cell; IL-2; IL-6 
 

0  引言 

【研究意义】1997 年以来，在福建、广东、浙江

和江苏一带番鸭饲养区发生了一种临床上以软脚为主

要症状，以肝、脾表面有大量坏死点为主要病理变化

的传染病，俗称番鸭“肝白点病”或番鸭“花肝病”。

仅福建省莆田县 2000 年因该病死亡番鸭即达 2 000 万

羽以上。目前本病主要见于番鸭[1]、半番鸭[2]、鹅也见

有报道[3-4]。【前人研究进展】2001 年福建农林大学

动物保健研究所吴宝成研究员从福建省患“花肝病”

番鸭脏器中得到的病原分离物，经致病性鉴定、电镜

观察及血清学检查，首次证实其病原为番鸭呼肠孤病

毒[1]。此外，2000 年福建省农科院胡奇林等也从病鸭

组织中分离到一株 RNA 病毒，2004 年鉴定结果表明

也是番鸭呼肠孤病毒[5]。同时，吴宝成等先后在呼肠

孤病毒感染的番鸭胚的肝、脾、肾和脑的超微结构研

究中发现番鸭呼肠孤病毒能诱导番鸭组织细胞的凋 

亡[6-8]。国外，1950 年在南非首次报道番鸭呼肠孤病

毒感染，此后法国（1972）、以色列（1981）、意大

利（1984）和德国（1988）等相继报道并证实本病。

但是与中国报道相比，其发病率、死亡率都较低，肝、

脾等内脏的病变没那么严重，也就是说国外所发生的

番鸭呼肠孤病毒病其临床症状和病变与中国不尽一

致。同时，中国研究表明，番鸭感染呼肠孤病毒比鸡

感染呼肠孤病毒在致病性、组织嗜性上存在明显的差

异[9]。【本研究切入点】番鸭呼肠孤病毒（muscovy duck 
reovirus，DRV）是呼肠孤病毒属（reovirus genus）第

Ⅱ亚群中禽类呼肠孤病毒（avian reovirus，ARV）的

成员，具有禽类呼肠孤病毒的共同特征。该病毒基因

组由 10 个基因节段组成，根据电泳迁移率的不同，可

以分为含有 3 个大基因（L）、3 个中基因（M）和 4
个小基因（S）3 组[10-11]。呼肠孤病毒不同毒株在抗原

结构、致病性、细胞培养特性以及宿主特异性上都存

在一定差异。因此目前，大量的研究主要针对病原学

研究[12-14]，而番鸭呼肠孤病毒感染对机体免疫应答方

面的研究较少[15-17]。姚金水等研究认为，番鸭呼肠病

毒感染存在免疫抑制[18-19]，但是病毒感染后其与宿主

免疫应答之间的关系，是否对其它传染病疫苗抗体的

形成有影响，免疫抑制机制等都有待进一步的研究。

【拟解决的关键问题】研究雏番鸭感染呼肠孤病毒在

一定的时间内，其法氏囊、脾脏中浆细胞数量的变化，

机体对其它疫苗的反应能力及对血清中 IL-2 和 IL-6
含量的影响，从而进一步了解番鸭呼肠孤病毒感染对

体液免疫功能的影响，为防制该病提供理论依据。 

1  材料与方法 

1.1  病毒 

番鸭呼肠孤病毒 B3 分离株[3]，由福建农林大学动

物科学学院微生物实验室分离鉴定并保存，TCID50= 
10-3.7558。 
1.2  试验动物 

5 日龄健康法国白羽番鸭，无注射番鸭呼肠孤病

毒疫苗，无感染番鸭呼肠孤病毒，福建农林大学实验

鸭场提供。 
1.3  试剂 

甲基绿、派咯宁、福尔马林、丙酮、酒精、二甲

苯购自福州泰晶生物技术有限公司，禽流感 H5 亚型

灭活疫苗（H5N1 亚型 Re-1 株）、禽流感 H5 亚型抗

体检测试剂盒（血凝）购自哈尔滨兽医研究所维科生

物技术开发公司，IL-2、IL-6 放射性免疫试剂盒购自

北京华英生物技术研究所。 
1.4  试验方法 

1.4.1  动物分组与攻毒  将60只5日龄健康雏番鸭，

随机分为试验组 30 只和对照组 30 只，分室隔离饲养。

试验组雏鸭每只腿部肌肉注射番鸭呼肠孤病毒细胞毒

0.2 mL（0.01 个 TCID50=10-3.7558）。对照组相同部位

注射等量灭菌生理盐水。 
1.4.2  浆细胞的检测  在攻毒后第 5、10、15、20、
25 天，每组取 6 只鸭处死，快速采取脾脏、法氏囊，

置于中性福尔马林中固定 24 h。按组织学常规技术脱

水、透明、包埋、连续切片，每隔 5 个取一张切片，

每个组织取五张切片，甲基绿-派咯宁染色。结果判定，

浆细胞胞质红色，核深绿色。计算每个视野中的浆细

胞数，每张切片观察 5 个视野，计算其平均值。 
1.4.3  禽流感 H5 亚型抗体水平检测  试验组和对照

组均在 5 日龄时注射禽流感 H5 亚型灭活疫苗（H5N1

亚型 Re-1 株）0.5 mL。分别在攻毒后第 5、10、15、
20、25 天，每组取 6 只番鸭采血，通过血凝（HA）

和血凝抑制(HI)试验对不同时期的血清进行禽流感 H5

亚型抗体效价检测（结果以 log2 表示）。 
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1.4.4  血清中 IL-2 和 IL-6 水平检测  攻毒后第 5、
10、15、20、25 天，采血分离血清送北京华英生物技

术研究所放射性免疫法检测 IL-2 和 IL-6 水平。 
1.4.5  统计分析  数据用平均值±标准差表示，t 检
验分析。 

2  结果 

2.1  番鸭呼肠孤病毒感染对法氏囊和脾脏中浆细胞

数量的影响（表 1） 
由表 1 可知，番鸭感染呼肠孤病毒后，试验组法

氏囊中的浆细胞数量都低于对照组，攻毒后第 5 天试

验组与对照组差异不显著（P＞0.05），攻毒后第 10
天和第 20 天试验组显著的低于对照组（P＜0.05），

攻毒后第 15 天试验组极显著低于对照组（P＜0.01），

攻毒后第 25 天两组差异不显著（P＞0.05）；在感染

后第 15 天，试验组法氏囊中的浆细胞数量最少。 
试验组脾脏在攻毒后第 5 天，浆细胞数量比对照

组少，差异极显著（P＜0.01），第 20 天时试验组比

对照组少，但差异不显著（P＞0.05），第 10 和 15 天
试验组比对照组少，差异显著（P＜0.05），第 25 天

时，两组差异不显著（P＞0.05）。 
可见，雏番鸭感染呼肠孤病毒，在感染后第 5 天 

对法氏囊和脾脏中的浆细胞影响较小，而感染第 10
天后影响加大，特别是感染后第 15 天对法氏囊和脾脏

中的浆细胞的影响最大，数量均达到最少，此后，影

响逐渐变小，到第 25 天时试验组与对照组差异不显

 
表 1  番鸭呼肠孤病毒感染对法氏囊和脾脏中浆细胞数量的影响 
Table 1  Effect on the quantity of plasmocytes in bursa of fabricius and spleen of duck infected by muscovy duck reovirus 

(cells/view) 

法氏囊 Bursa of fabricius 脾脏 Spleen 攻毒后时间  
Time after attack test (d) 

试验组 Experimental group 对照组 Control group 

 

试验组 Experimental group 对照组 Control group 

5  4.0±0.31a 4.8±0.45a 14.4±3.65a 15.6±3.98a 

10  3.8±0.44a 4.8±0.55b 12.2±2.21A 17.0±2.85B 

15  2.4±0.55A 5.0±0.41B 9.8±1.93A 17.4±1.58B 

20  3.8±0.55a 5.1±0.50b 15.2±2.94a 18.0±3.39b 

25  4.6±0.55a 5.5±0.71a 17.6±1.52a 18.6±1.58a 

同一列中标有不同小写字母的数据之间差异显著（P＜0.05），标有不同大写字母的数据之间差异极显著（P＜0.01）。下同 
The difference between data with the different small letter within a column is significant (P＜0.05), and the difference between data with the different capital 
letter is very significant (P＜0.01). The same as below 

 
著，表明此时机体耐过，免疫功能逐渐恢复。 
2.2  番鸭呼肠孤病毒感染对禽流感 H5 亚型抗体水平

的影响（表 2） 
由表 2 可见，禽流感 H5 亚型抗体水平在整个试

验期间，试验组都低于对照组。感染后第 5 和 10 天，

试验组的抗体水平较显著的低于对照组（P＜0.05）。 
 

表 2  番鸭呼肠孤病毒感染对禽流感抗体水平的影响（log2） 
Table 2  Effect on anti-avian influenza antibody titers of 

muscovy duck infected by reovirus (log2) 

攻毒后时间  
Time after attack test (d)  

试验组 
Experimental group 

对照组 
Control group 

5  

10  

15  

20  

25  

1.74±0.14a 

1.48±0.39a 

1.42±0.11A 

1.80±0.25A 

2.10±0.28a 

2.04±0.16b 

2.09 ±0.23b 

2.33±0.13B 

2.29±0.18B 

2.34±0.13a 

感染后 15 d 和 20 d，机体的抗体水平则极显著的低于

对照组（P＜0.01），感染后 25 d，两组差异不显著。

可见，番鸭感染呼肠孤病毒在感染前期可抑制其它病

毒疫苗抗体的形成，而随着机体的耐过，其抗体水平

也在逐渐恢复，但无法达到对照组的水平。 
2.3  番鸭呼肠孤病毒感染对血清中IL-2和IL-6水平

的影响（表 3） 
由表 3 可见，试验组鸭外周血中 IL-2 和 IL-6 均

低于对照组，但是，在感染后第 10 天时，就出现了最

低值。IL-2 在攻毒后第 5 和 10 天，试验组与对照组差

异极显著（P＜0.01），第 10 天时最低，此后逐渐回

升，差异均显著（P＜0.05）。IL-6 的变化规律与 IL-2
相似，但是，第 5 天时，两组差异不显著，第 10 天时，

最低，此后逐渐回升。因此，雏番鸭感染呼肠孤病毒，

在感染前期就能降低外周血中 IL-2 和 IL-6 的含量，

从而影响机体的体液免疫功能，虽然随时间推移，有 
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表 3  番鸭呼肠孤病毒感染对番鸭外周血 IL-2 和 IL-6 含量的影响 

Table 3  Effect on the contents of IL-2 and IL-6 in serum of muscovy duck infected by reovirus (ng·mL-1) 

IL-2 IL-6 攻毒后时间 
Time after attack test (d) 

试验组 Experimental group 对照组 Control group 试验组 Experimental group 对照组 Control group 

5  3.75±0.35A 5.36±0.34B 118.12±5.72 a 126.37±3.00a 

10  3.45±0.49A 5.42±0.44B 111.99±12.89a 156.34±6.01a 

15  4.24±0.16a 6.03±0.09b 160.72±9.02a 186.60±4.79b 

20  4.41±0.58a 6.24±0.31b 204.95±6.97a 204.33±7.91a 

25  5.40±0.75a 6.88±0.39b 218.70 ±4.87a 221.97±7.93a 

 
所回升，但仍较对照组低。可见，雏番鸭感染呼肠孤

病毒也从分子水平上降低了部分免疫分子的水平，从

而影响机体的免疫应答。 

3  讨论 

姚金水等先后证实番鸭呼肠孤病毒可诱导感染细

胞凋亡，特别是免疫细胞凋亡从而引起免疫抑制[18]。

陈志胜等也发现了番鸭感染呼肠孤病毒后．免疫器官

脾脏和法氏囊中的淋巴细胞出现坏死和凋亡，使得淋

巴细胞大量减少甚至消失，表明番鸭呼肠孤病毒能导

致番鸭的免疫抑制[19]。本试验结果也证实番鸭呼肠孤

病毒感染严重影响了机体的体液免疫应答，诱导了机

体的免疫抑制。 
本试验结果发现，番鸭呼肠孤病毒感染脾脏、法

氏囊中浆细胞数在感染后明显低于对照组，特别是感

染前期表现更为明显，作者认为番鸭呼肠孤病毒感染

诱导免疫器官中浆细胞坏死或凋亡，使法氏囊和脾脏

中浆细胞数量减少，从而使体液免疫功能的发挥受到

抑制。 
王全溪等建立间接 ELISA 检测方法，对人工感染

呼肠孤病毒的雏番鸭抗体水平进行检测，结果在感染

后的很长一段时间内检测不到呼肠孤病毒阳性抗   
体[15-16]。可见，番鸭呼肠孤病毒感染抑制了自身抗体

的形成。因此，为进一步探讨番鸭呼肠孤病毒感染对

其它疫苗免疫后抗体的形成的影响，本试验在攻毒的

同时免疫禽流感疫苗，检测其抗体水平，结果表明，

在整个试验期间，受番鸭呼肠孤病毒感染的鸭禽流感

抗体水平均明显的低于对照组，这与病毒感染大量破

坏淋巴器官的组织结构，使得机体的体液免疫应答能

力下降有关，同时也与本试验中发现，脾脏中浆细胞

数量的大量减少有关，因为浆细胞的减少，势必会导

致机体调动抗体水平的能力下降。可见，番鸭呼肠孤

病毒感染严重影响抗体的形成能力，从而影响体液免 

疫功能。 
鸭的 IL-2 可以刺激淋巴细胞发生增殖。有研究者

以鸭的重组 IL-2（浓度为 3. 12 ng/1.56 µL 脾细胞）体

外刺激鸭的淋巴细胞 3 h，发现鸭的淋巴细胞发生显著

的增殖。在注射 AIV（H9N2）疫苗同时肌肉注射 IL-2
（200 ng/头份）可以在体内引起强烈的免疫应答效应。

免疫后 4 周 HI 抗体滴度可以达到 10 log2，明显高于

未注射 IL-2 的对照组（8 log2）的 HI 抗体滴度[10]。

有人研究发现，12 周龄的雏鸡消化道内相关淋巴组织

IL-2 的 mRNA 量显著增加，IL-2 又反过来作用于这

些淋巴组织促使其分化成熟，从而使消化道粘膜免疫

系统趋于完善[20-21]。本试验中，在攻毒鸭血清中 IL-2
出现比对照组明显的下降，这可能与正处于发育阶段

的番鸭受到呼肠孤病毒感染诱导大量的免疫细胞凋

亡，从而使得 IL-2 的分泌也减少，IL-2 分泌的减少又

反过来，抑制了淋巴细胞的增殖，从而使机体的免疫

系统处于抑制状态。 
细胞因子环境对体液免疫是非常关键的。IL-6 是

B 细胞分化因子或肝细胞刺激因子，有助于 B 细胞在

生发中心转变成成熟的浆细胞，促进抗体形成。IL-6
可由许多细胞产生，包括 T 细胞、B 细胞、巨噬细胞、

成纤维细胞和内皮细胞。它作用于大多数细胞，尤其

对诱导 B 细胞分化为抗体形成细胞特别重要[22]。本试

验研究发现，番鸭感染呼肠孤病毒后 IL-6 与对照组有

显著的降低，先减少，而后有一定上升，这与本试验

中浆细胞数量规律和抗体形成规律有一定的相似性，

可能是机体感染呼肠孤病毒后，病毒破坏了淋巴细胞

后导致 IL-6 的分泌减少，从而抑制了 B 细胞进一步分

化为浆细胞的进程，使得抗体的形成受阻，进一步抑

制了体液免疫应答。但是在感染的初期，应该有一个

上升的过程，本试验主要是考虑对病毒感染后，机体

的整个感染恢复过程的研究，所以感染的病毒量只有

0.01 个 TCID50=10-3.7558，每隔 5d 采集一次样品，所以 
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未对感染初期作详细研究。 

4  结论 

番鸭呼肠孤病毒感染五日龄雏番鸭后，通过破坏

免疫器官中的浆细胞，降低了机体抗体形成能力，同

时，也影响免疫因子（IL-2 和 IL-6）的形成。可见，

番鸭呼肠孤病毒感抑制了机体的体液免疫功能，通过

增强机体的体液免疫功能是防制该病的一个途径。 
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