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摘  要：【背景】2015 年以来，我国东部沿海地区陆续暴发樱桃谷鸭等商品肉鸭以短喙、舌外伸肿

大、生长发育不良、腿骨易折等为主要临床症状的疾病，并逐步向内陆蔓延，研究发现引起该病

的病原为新型鸭细小病毒(novel duck parvovirus, NDPV)。【目的】开展流行病学调查，研究 NDPV
的遗传进化特征，为了解 NDPV 遗传演化规律，完善 NDPV 流行病学数据及致病机制的研究提供

科学依据。【方法】取发病雏鸭的肝脏研磨、离心后取上清，使用 SPF 鸭胚成功分离病毒并测其含

量，对分离的病毒进行 PCR 鉴定及外源病毒检测，扩增病毒全基因组并进行序列同源性分析，对

VP1 蛋白进行分子特征和遗传进化分析。【结果】从山东省某鸭场疑似短喙侏儒综合征(short beak and 
dwarfism syndrome, SBDS)的病料中分离到一株 NDPV，命名为 SDGT0628。该分离株在 SPF 鸭胚

上培养可导致鸭胚出现特异性死亡，测得鸭胚半数致死量(DELD50)为 10−4.5/0.2 mL。全基因组核苷酸

序列和 VP1 蛋白氨基酸序列同源性分析结果发现：分离株 SDGT0628 与 2023 年分离株 TX2302
全基因组核苷酸序列相似性最高为 99.8%，与 SD0101 和 LYG23 的核苷酸同源性次之，为 99.7%，

VP1 蛋白氨基酸序列与 2018 年分离株 SD0101 相似性为 99.9%；SDGT0628 与鹅细小病毒(goose 
parvovirus, GPV)的同源性较番鸭细小病毒(muscovy duck parvovirus, MDPV)高。全基因组核苷酸序

列系统发育树表明，SDGT0628 与 NDPV 形成一个独立的小分支，证明 GPV 在不断地进化。与 GPV 
VP1 蛋白氨基酸序列比对结果发现，13 株 NDPV (含 SDGT0628 株)有 Q89L、D142E、S450N 这 3 个

氨基酸位点的共同变异；分离株 SDGT0628 在 497 位氨基酸位点产生突变(W→R)，其他 NDPV 和

GPV 未产生此差异。本实验室新分离出 5 株 NDPV，与 SDGT0628 株 VP1 氨基酸序列突变位点进
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行比较，5 株 NDPV 均存在 89、142、450 位点突变。【结论】从山东省某鸭场中分离得到了一株

NDPV，命名为 SDGT0628 株(GenBank 登录号 PQ316314)。VP1 蛋白的氨基酸序列分析发现，NDPV
存在 3 个氨基酸位点的突变，SDGT0628 在 497 位氨基酸位点产生了新的突变。 
关键词：新型鸭细小病毒；分离鉴定；分子特征；遗传进化 
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Abstract: [Background] Since 2015, disease outbreaks have occurred in Cherry Valley ducks 
and other commercial meat ducks in the eastern coastal areas of China and have gradually 
spread inland. The diseased ducks present short beaks, enlarged tongues, stunted growth, and 
easy fractures of leg bones. The pathogenic agent of this disease was identified as novel duck 
parvovirus (NDPV). [Objective] To reveal the genetic evolution of NDPV by epidemiological 
investigation, so as to provide a basis for understanding the genetic evolution laws, enriching 
the epidemiological data, and deciphering the pathogenic mechanism of NDPV. [Methods] The 
liver of a diseased duckling was grinded and the supernatant was obtained by centrifugation of 
the homogenate. The SPF-grade duck embryo was used for virus isolation and the virus titer was 
measured. PCR was employed to identify the isolated virus and detect exogenous viruses. The 
whole genome of the isolated virus was amplified and analyzed for the sequence homology. 
Molecular characteristics and genetic evolution of the VP1 protein were analyzed. [Results] A 
NDPV strain, SDGT0628, was isolated from a duck farm with suspected short beak and 
dwarfism syndrome (SBDS) in Shandong Province. The strain was cultured with SPF-grade 
duck embryos, with the median lethal dose in duck embryos (DELD50) being 10−4.5/0.2 mL. 
SDGT0628 showed the genome-wide nucleotide sequence homology of 99.8% with the strain 
TX2302 isolated in 2023 and 99.7% with strains SD0101 and LYG23. SDGT0628 showed the 
VP1 amino acid sequence homology of 99.9% with the strain SD0101 isolated in 2018. 
SDGT0628 had higher homology with goose parvovirus (GPV) than with muscovy duck 
parvovirus (MDPV). The phylogenetic tree built based on genome-wide nucleotide sequences 
showed that SDGT0628 formed a small independent branch with NDPV, demonstrating the 
continuous evolution of GPV. Compared with the amino acid sequence of GPV VP1 protein, 
those of 13 NDPV strains (including SDGT0628) had three common amino acid mutations, 
Q89L, D142E, and S450N. SDGT0628 produced a mutation W497R, which was not observed in 
other NDPV strains or GPV. Five strains of NDPV were newly isolated in our laboratory, and 
they were compared with SDGT0628 to reveal the amino acid mutations of the VP1 protein. The 
results showed that all the 5 strains of NDPV had mutations at positions 89, 142, and 450. 
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[Conclusion] In this study, a strain of NDPV was isolated from a duck farm in Shandong 
Province and named SDGT0628 (GenBank accession number PQ316314). NDPV had 3 
mutations in the VP1 protein, and SDGT0628 had a new mutation of W497R. 
Keywords: novel duck parvovirus; isolation and identification; molecular characteristics; genetic 
evolution 
 
 

水禽细小病毒可在水禽中跨物种进行传

播，属于细小病毒科(Parvoviridae)细小病毒亚

科(Parvovirinae)依赖病毒属(Dependovirus)的成

员之一，主要包括鹅细小病毒(goose parvovirus, 
GPV)和番鸭细小病毒(muscovy duck parvovirus, 
MDPV)。GPV 可以引起雏鹅和雏番鸭的急性或

亚急性败血性传染病，该病常被称为小鹅瘟。

1956 年，我国学者方定一在江苏省扬州市的发

病雏鹅中首次发现该病，随后分离出世界上第

一株 GPV[1-2]。该病在自然传染情况下多感染 1 月

龄以下的雏鹅，10 日龄以内雏鹅的发病率和死

亡率常高达 95%−100%；10−30 日龄以内雏鹅的

死亡率通常为 30%−70%；发病日龄越小、死亡

越多[3]。其主要临床症状为精神萎靡，采食减

少，饮水增加，摇头，甩鼻，排黄色水样或混

有泡沫的稀粪，头部上仰、呈角弓反张姿势；

剖检可见小肠栓塞，直肠黏膜出血，肝脏肿大、

质脆，脾脏充血，肾脏肿胀等，此病已成为危

害鹅养殖业的重要疫病之一[4-5]。 
近年来，商品肉鸭出现短喙、舌外伸肿大、

生长发育不良、腿骨易折等临床症状，俗称“鸭
大舌病”，也叫作短喙侏儒症 (short beak and 
dwarfism syndrome, SBDS)[6-9]，根据 PCR 鉴定以

及序列分析结果，确定其病原是 GPV 变异株，暂

时被称为新型鸭细小病毒(novel duck parvovirus, 
NDPV)或新型鹅细小病毒(novel goose parvovirus, 
NGPV)[8,10]。最早于 1989 年，我国台湾省报道

了 1 例由 NDPV 和鸭肝炎病毒混合感染的病例，

但并未引起足够重视[11]。自 2015 年以来，我国

山东、江苏、安徽和河北等北方沿海省份以及

河南地区陆续暴发了 SBDS，并逐步向内陆传

播[8,12-13]。研究表明，NDPV 可以感染樱桃谷鸭、

北京鸭、番鸭、半番鸭、台湾白鸭等，宿主较

GPV 广，发病日龄多为 6−40 日龄，发病率为

5%−20%，病死率低，发病鸭绝大多数成为僵鸭，

给我国养鸭业造成了巨大经济损失[14]。 
NDPV 为单链、线状 DNA 病毒，基因组中

间包括 2 个大的开放阅读框(open reading frame, 
ORF) 和 两 端的 末端 倒置 重复 序列 (inverted 
terminal repeat, ITR)。左侧 ORF 编码非结构蛋

白(non-structural protein, NS) NS1 和 NS2；右侧

ORF 编码 VP1、VP2 和 VP3 结构蛋白，三者为

依次包含的重叠结构，有相同的羧基端，共用

一个终止密码子[15]。研究发现 VP1 结构蛋白可

能在病毒的致病性和对宿主的感染范围中起到

重要作用[16-17]。因此，深入研究 VP1 蛋白基因

对于疾病防控具有重要意义。 
本研究旨在对 NDPV 进行分离鉴定并分析

其遗传演化特征，为完善该病流行病学数据、

深入理解其致病机制及制定更有效的防控策略

提供依据。 

1  材料与方法 
1.1  样品 

病料来自 2021 年 6 月山东某鸭场疑似发病

雏鸭的肝脏，与适量灭菌 PBS (0.01 mol/L，pH 7.4)
混合，充分研磨后制成组织匀浆，反复冻融 3 次，

12 000 r/min 离心 5 min，吸取上清置于 2.0 mL
的灭菌离心管中，置于−80 ℃冰箱保存。 

无特定病原体(specific pathogen free, SPF)鸭
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蛋(品种为麻鸭)，山东昊泰实验动物繁育有限公

司，孵化至 9 日龄备用；SPF 鸡胚购自北京勃林

格殷格翰维通生物技术有限公司。该动物实验方

案经过中国兽医药品监察所实验动物福利伦理

委员会审核，符合动物保护、动物福利和伦理原

则，并遵守实验动物福利伦理的相关规定[伦理审

批编号：中监所(福)2024 第 00321 号]。 

1.2  主要试剂和仪器 
MiniBEST Viral RNA/DNA Extraction Kit、

PrimeScript™ One Step RT-PCR Kit和2×Ex Taq™
预混酶，宝日医生物技术(北京)有限公司；高保

真酶 KOD FX Neo，东洋纺(上海)生物科技有限

公司；通用型 DNA 纯化回收试剂盒，天根生化

科技(北京)有限公司。PCR 仪，Eppendorf 公司；

凝胶成像仪和核酸电泳仪，Bio-Rad 公司；台式

高速冷冻离心机，Thermo Fisher 公司。 

1.3  引物的设计与合成  
根据 GenBank 中 GPV 基因序列的保守区

域，设计一对 GPV 检测引物 GPV-F (5′-CCAAC 
AGAGCAGCAAAGA-3′)和 GPV-R (5′-GTGGT 
CGCRGGTCCGTAGA-3′)，引物由北京六合华

大基因科技有限公司合成。鸭圆环病毒(duck 
circovirus, DuCV)、鸭瘟病毒(duck enteritis virus, 
DEV) 、 鸭 坦 布 苏 病 毒 (duck tembusu virus, 
DTMUV)、禽腺病毒(fowl adenovirus, FAdV)、
禽流感病毒(avian influenza virus, AIV)、新城疫

病毒(newcastle disease virus, NDV)、新型鸭呼

肠孤病毒(novel duck reovirus, NDRV)、鸭肝炎

病毒Ⅰ型(duck hepatitis viral-Ⅰ, DHV-Ⅰ)和鸭肝炎

病毒Ⅲ型(duck hepatitis viral-Ⅲ, DHV-Ⅲ)的特

异性引物由本实验室保存。 

1.4  病毒的分离培养 
取组织匀浆上清经 0.22 μm 滤器过滤，分

别经尿囊腔和卵黄囊各接种 10 枚 9 日龄 SPF
鸭胚和 6 日龄 SPF 鸡胚，0.2 mL/枚；对照组注

射等量的无菌生理盐水。接种后鸭胚和鸡胚均

置于 37 ℃恒温培养箱培养 7 d，每天观察接种

后胚的存活情况，弃去 24 h 内死亡胚。继续盲

传至 3 代以上，如有死亡，则及时无菌收取尿

囊液及胚体；如未出现死亡，则该病毒不致死

鸡胚或鸭胚。 

1.5  外源病毒检测 
按照 MiniBEST Viral RNA/DNA Extraction 

Kit 提取试剂盒提取特异性死亡鸭胚尿囊液中的

DNA/RNA。根据 2×Ex Taq™预混酶使用说明，分

别用 GPV、DuCV、DEV、FAdV 特异性引物对 DNA
进行PCR扩增。PCR反应体系：2×Ex Taq 12.5 μL，
上、下游引物(20 μmol/L)各 1 μL，模板 4 μL，
ddH2O 补足 25 μL。PCR 反应条件：95 ℃ 5 min；
98 ℃ 10 s，53 ℃ 30 s，72 ℃ 1 min，共 30 个循

环；72 ℃ 10 min。根据 One Step RT-PCR Kit 使
用说明，分别用 DTMUV、AIV、NDV、NDRV、

DHV-Ⅰ、DHV-Ⅲ特异性引物对提取的基因组 RNA
进行 RT-PCR 扩增。PCR 反应体系：PrimeScript 1 
Step Enzyme Mix 1 μL，2×1 Step Buffer (Dye Plus) 
12.5 μL，上、下游引物(20 μmol/L)各 0.5 μL，模

板 2.5 μL，ddH2O 补足 25 μL。RT-PCR 反应条

件：50 ℃ 30 min；94 ℃ 2 min；94 ℃ 30 s，53 ℃ 
30 s，72 ℃ 1 min，共 30 个循环；72 ℃ 10 min。 

1.6  病毒含量的测定 
取出现病变的第 8 代 SPF 鸭胚尿囊液，使

用灭菌生理盐水对其进行 10 倍系列稀释

(10−1−10−6)，每个稀释度经尿囊腔接种 9 日龄 SPF
鸭胚(0.2 mL/胚)各 5 枚，置 37 ℃恒温培养箱培

养 7 d，弃去 24 h 内死亡胚，每天记录各稀释

度病毒所致鸭胚死亡数，按 Reed-Muench 法计

算病毒的鸭胚半数致死量(DELD50)[18]。 

1.7  病毒全基因组扩增 
根据 GenBank 中已发表的多株 GPV 全基因

组序列设计了 7 对相互重叠的引物(表 1)[19-20]，引 
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表 1  NDPV 全基因组 PCR 扩增引物 
Table 1  NDPV whole genome PCR amplification primer 
引物名称 
Primer name 

序列 
Sequence (5′→3′) 

扩增长度 
Amplification length (bp) 

P1-F TGTGGCAGCATCTGAAAT 1 621 
P1-R TTACAGATTTTGAGTTAGAT  
P2-F GAAAAGACCCTGTCCTGG 1 111 
P2-R GCTTTCAGATTCCGCCAC  
P3-F CGAACGAGCCAGAGGAGC 1 080 
P3-R ATTGGGAATCGCAATGCC  
P4-F GCATGCCGCGCGGTCAGCCCAATA 1 034 
P4-R ATTTCAATGAGCCAATCAACAAGG  
P5-F CGCTCATTCACAGGACTTAGACAGGCTTAT 1 209 
P5-R CTGTTAGGTTGACCACGCGCATGC  
P6-F AAGAGAGTGATTTGGCTG 352 
P6-R CCTATGTATTGAGGGTTG  
P7-F CTTATTGGAGGGTTCGTTCGT 191 
P7-R GCATGCGCGTGGTCAACCTAACA  
 
 

物由北京六合华大基因科技有限公司合成。以

发生特异性死亡的鸭胚尿囊液为模板进行 PCR
扩增。PCR 反应体系：2×PCR Buffer for KOD FX 
Neo 12.5 μL，dNTPs (2 mmol/L) 5 μL，KOD FX 
Neo (1 U/μL) 0.5 μL，上、下游引物(20 μmol/L)
各 0.5 μL，模板 1 μL，ddH2O 补足 25 μL。PCR
反应条件：94 ℃ 2 min；98 ℃ 10 s，48−64 ℃ 30 s，
68 ℃ 2 min，共 30 个循环；72 ℃ 10 min。PCR
产物经 1%琼脂糖凝胶电泳检测，将阳性目的条

带经通用型 DNA 纯化回收试剂盒回收，产物送

北京六合华大基因科技有限公司测序。为了克

服对具有发夹结构的 ITR 区域进行测序的困

难，利用 Sph Ⅰ酶切位点(GCATGC)为分界点，

将 ITR 区分成了 2 段进行扩增[20]。 

1.8  分子特征和遗传进化分析 
采用 SeqMan 软件拼接测序得到的结果。在

GenBank 中下载 10 株 GPV、12 株 NDPV、9 株

MDPV 毒株全基因组和 VP1 蛋白氨基酸序列，

用 MegAlign 将测序所得序列与下载好的参考序

列进行同源性比较，并使用 MEGA 11 软件绘制

系统发育树。用于比对分析的 GPV、NDPV 和

MDPV 毒株信息见表 2。 

2  结果与分析 
2.1  新型鸭细小病毒的增殖 

将组织匀浆上清接种 SPF 鸭胚盲传，第 3 代

SPF 鸭胚开始出现死亡，继续传代至第 8 代，

SPF 鸭胚死亡时间均为 72−144 h，死亡 SPF 鸭

胚绒毛尿囊膜增厚、尿囊液浑浊、胚体出血、发

育迟缓，对照组 SPF 鸭胚生长发育良好(图 1)。
收集胚体及尿囊液，置于−80 ℃冰箱保存、备

用。SPF 鸡胚盲传至第 5 代未出现特异性死亡，

胚体无明显病变，PCR 鉴定为阴性，证明 NDPV
在 SPF 鸡胚上不能增殖。 

2.2  新型鸭细小病毒的鉴定结果 
从特异性死亡鸭胚尿囊液中提取病毒基因组

进行 PCR/RT-PCR 检测，仅有 GPV 检测引物扩增

出阳性条带，DuCV、DEV、FAdV、DTMUV、AIV、

NDV、NDRV、DHV-Ⅰ和 DHV-Ⅲ特异性引物扩增

结果均为阴性，证明分离毒株无外源病毒的污染。 

2.3  新型鸭细小病毒含量的测定结果 
病毒传代过程中发现分离毒株可以在 SPF 鸭

胚上稳定增殖，因此，在 SPF 鸭胚上测定了分

离毒株P8代次鸭胚尿囊液的病毒含量，其DELD50

为 10−4.5/0.2 mL。 
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表 2  参考毒株序列信息 
Table 2  Refer to the strain sequence information 
病毒 
Virus 

毒株 
Strain 

宿主 
Host 

来源 
Source 

分离年份 
Separation year 

GenBank 登录号 
GenBank 
accession No． 

NDPV CVSD01 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国山东 
Shandong, China 

2015 KU641558 

 FJ/15 半番鸭 Mule duck 中国福建 Fujian, China 2015 KU844283 
 GD 半番鸭 Mule duck 中国广东 Guangdong, China 2016 MH444514 
 AH 樱桃谷鸭 

Cherry Valley duck 
中国安徽 
Anhui, China 

2016 MH444513 

 SC16 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国山西 
Shanxi, China 

2016 KY679174 

 AH1605 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国安徽 
Anhui, China 

2016 MF441227 

 JS1603 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国江西 
Jiangxi, China 

2016 MF441226 

 SD0101 绿头鸭 Anas platyrhynchos 中国山东 Shandong, China 2018 MT084128 
 AH0316 绿头鸭 Anas platyrhynchos 中国安徽 Anhui, China 2019 MT084125 
 SD0316 樱桃谷鸭 

Cherry Valley duck 
中国山东 
Shandong, China 

2019 MN415969 

 TX2302 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国 
China 

2023 PQ241040 

 LYG23 樱桃谷鸭 
Cherry Valley duck 

中国 
China 

2023 PQ241039 

GPV B 鹅 Goose 匈牙利 Hungary 1960 U25749 
 SYG61v 鹅 Goose 中国扬州 Yangzhou, China 1961 KC996729 
 GDaGPV 鹅 Goose 中国广东 Guangdong, China 1978 HQ891825 
 98E 鹅 Goose 中国黑龙江 

Heilongjiang, China 
1998 KT598506 

 YZ99-6 鹅 Goose 中国扬州 Yangzhou, China 1999 KC996730 
 06-0329 鹅 Goose 中国台湾 Taiwan, China 2006 EU583391 
 VG32/1 鹅 Goose 中国台湾 Taiwan, China 2008 EU583392 
 RC16 鹅 Goose 中国 China 2020 ON637108 
 HB-DX 鹅 Goose 中国 China 2020 OR544341 
 NP5 鹅 Goose 中国 China 2021 PQ272760 
MDPV P 番鸭 Muscovy duckling 中国福建 Fujian, China 1988 KU844281 
 FZ91-30 番鸭 Muscovy duckling 中国扬州 Yangzhou, China 1991 KT865605 
 YY 番鸭 Muscovy duckling 中国扬州 Yangzhou, China 2000 KX000918 
 JH10 番鸭 Muscovy duckling 中国浙江 Zhejiang, China 2010 MH807698 
 GX5 番鸭 Muscovy duckling 中国广西 Guangxi, China 2011 KM093740 
 SASS-SHNH 番鸭 Muscovy duckling 中国上海 Shanghai, China 2012 KC171936 
 GD201911 番鸭 Muscovy duckling 中国广东 Guangdong, China 2019 MT450871 
 XMX 番鸭 Muscovy duckling 中国 China 2021 MZ334491 
 GD-23/2023 番鸭 Muscovy duckling 中国 China 2023 PP763298 
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图 1  NDPV 感染 SPF 鸭胚后病变图   A：NDPV 感染 SPF 鸭胚(120 h)；B：正常 SPF 鸭胚。 
Figure 1  Image of NDPV infected SPF duck embryo. A: NDPV infected SPF duck embryo (120 h); B: Normal 
SPF duck embryo. 

 
2.4  全基因组扩增结果 

通过 PCR 方法进行分段扩增，获得了 7 段

目的片段，测序后拼接，得到该病毒的全基因组

序列。全基因组序列全长为 5 058 bp，左右两侧

ITR 长度均为 382 bp，NS 基因长度为 1 884 bp，
编码 627 个氨基酸；VP1 基因长度为 2 199 bp，
编码 732 个氨基酸。通过全基因序列分析比较，

确定分离到的病毒为 NDPV，命名为 SDGT0628 
(GenBank 登录号 PQ316314)。 

2.5  病毒的分子特征和遗传进化分析 
将 测 序 所 得 的 核 苷 酸 序 列 与 数 据 库

(GenBank)中下载的 31 株参考毒株的基因序列

进行同源性比较，结果显示，SDGT0628 与

GenBank 下载的 12 株 NDPV 核苷酸相似性在

96.8%−99.8%之间，与 2023 年分离株 TX2302
的核苷酸相似性最高为 99.8%，与 2018 年分离

株 SD0101 和 2023 年分离株 LYG23 的核苷酸相

似性次之，为 99.7%；SDGT0628 与 GPV 核苷

酸相似性在 92.5%−96.1%之间；与 MDPV 的核

苷酸相似性为 81.0%−85.0%。全基因组遗传进

化结果显示 SDGT0628 株与 12 株 NDPV 位于同

一进化分支上，与 GPV 构成了一个大的分支；

MDPV 单独在另一分支，与 SDGT0628 株亲缘关

系相对较远(图 2)。 

2.6  VP1 蛋白的分子特征和遗传进化分析 
SDGT0628 株与 31 株参考毒株的 VP1 氨基

酸序列同源性比对表明，SDGT0628 株与经典

GPV 的氨基酸相似性为 95.5%−98.1%；与 MDPV
的氨基酸相似性为 87.8%−91.5%；与 NDPV 的

相似性达到 97.8%−99.9%，相似性最高的为

2018 年分离株 SD0101 株，与全基因组序列分析

结果一致(图 3)。 
VP1 蛋白氨基酸序列比对发现，与 GPV 经

典毒株相比，包括 SDGT0628 株共 13 株 NDPV
有 3 个相同的氨基酸位点变异：89 (Q→L)、142 
(D→E)、450 (S→N)。SDGT0628 同 GPV 和

NDPV 相比有一个氨基酸位点 497 (W→R)的变化。 
从山东、河北、河南等地的樱桃谷鸭源中

新分离出 5 株 NDPV，对 VP1 蛋白基因序列进行

测序并上传至 N C B I 数据库，分别命名为

SDLY0124 (GenBank 登录号 PQ593523)、
HBXT0314 (GenBank 登录号 PQ593524)、
HNXX0529 (GenBank 登录号 PQ593526)、
SDJN0110 (GenBank 登录号 PQ593527)、
SDJN0576 (GenBank 登录号 PQ593528)。新分离

的 5 株 NDPV 与 SDGT0628 分离株 VP1 氨基酸

序列变异位点进行比较，结果显示，5 株 NDPV 
VP1 氨基酸序列均存在 89 (Q→L)、142 (D→E)、
450 (S→N)位点突变，同 SDGT0628 株一致，但

497 (W→R)均未出现突变。89、142、450 氨基酸

位点突变在下载的 12 株 NDPV 以及实验室分离

的 6 株 NDPV 中共同存在，值得引起关注。但这 
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图 2  分离株 SDGT0628 全基因组的系统进化分析   分支点上数字表示重复 1 000 次后得到的自展值；

括号内序号为 GenBank 序列登录号；标尺代表进化距离单位。 
Figure 2  Phylogenetic analysis of the whole genome of isolate SDGT0628. The number on the branch 
indicates bootstrap values obtained after 1 000 replicates; The sequence number in parentheses are GenBank 
accession number; Scale indicates evolution distance. 
 

3 个变异位点是否与病毒传染性、宿主范围和致

病性之间存在关联，需要进一步实验来证实。 

3  讨论 
2015 年起，中国沿海城市的鸭群中陆续暴

发了短喙侏儒综合征，并逐步向内陆鸭群蔓延，

给各地的养鸭业带来了不同程度的影响。本研究

从山东高唐某鸭场的病鸭肝脏组织中成功分离

得到一株 NDPV，命名 SDGT0628 株。SDGT0628
株能在鸭胚中稳定增殖，传至第 3 代鸭胚开始出

现死亡，死亡胚体全身出血，传代至第 8 代，测

得其 DELD50 为 10−4.5/0.2 mL，与研究人员分离

到的NDPV在鸭胚中的培养结果一致[8,21]。然而，

通过卵黄囊接种，在鸡胚上连续传代至第 5 代，

均未出现特异性病变，PCR 检测为阴性，所以

NDPV 不宜用鸡胚进行分离。 
全基因测序结果发现，分离株 SDGT0628

基因组序列全长为 5 058 bp，左右两侧 ITR 长

度均为 382 bp，NS 基因长度为 1 884 bp，编码

627 个氨基酸；VP1 基因长度为 2 199 bp，编码

732 个氨基酸。分离株 SDGT0628 与 31 株参考

序列进行核苷酸序列的同源性比较，结果显示， 
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图 3  分离株 SDGT0628 VP1 蛋白的系统进化分析   分支上数字表示重复 1 000 次后得到的自展值；

括号内序号为 GenBank 序列登录号；标尺代表进化距离单位。 
Figure 3  Phylogenetic analysis of VP1 protein in isolates SDGT0628. The number on the branch indicates 
bootstrap values obtained after 1 000 replicates; The sequence number in parentheses are GenBank accession 
number; Scale indicates evolution distance. 
 

SDGT0628 株与 GenBank 下载的 12 株 NDPV 核

苷酸相似性最高，均在 96.8%及以上，与 2023 年

分离株TX2302株的核苷酸相似性最高为 99.8%，

与 2018 年分离株 SD0101 株和 2023 年分离株

LYG23 株的核苷酸相似性次之，均为 99.7%，根

据结果推断，本实验分离株为近年来流行毒株；

与 GPV 核苷酸相似性在 92.5%−96.1%之间；与

MDPV 核苷酸相似性只有 81.0%−85.0%。VP1
氨基酸同源性比对分析，SDGT0628 株与 NDPV
的相似性高达 97.8%以上；与 GPV 氨基酸相似

性次之；与 MDPV 氨基酸相似性较低，与全基

因组序列分析结果一致，SDGT0628 株与山东

SD0101 株相似性最高，为 99.9%，推断近年来

山东地区 NDPV 流行毒株可能由同一毒株变异

而来。分析 VP1 蛋白的差异，发现 13 株 NDPV 
(含分离株 SDGT0628)氨基酸位点同 GPV 经典

毒株相比有3个共同变异，89 (Q→L)、142 (D→E)、
450 (S→N)；分离株 SDGT0628 有一个特有的变

异位点 497 (W→R)。乔丹丹等[22]学者最新发现，

从山东、广西地区分离到的 2 株 NDPV 均在 VP3
蛋白氨基酸中出现 290 (T→A)位变异位点，是近

年来新发现的变异位点。郑文丽等[23]从山东地
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区分离得到 8 株 NDPV，对 VP3 基因构建系统

进化树发现，8 株 NDPV 与其他细小病毒均在同

一大的分支上，但处于不同的亚支，提示 NDPV
或已发生变异。通过各学者试验数据及本试验

结果发现，NDPV 还在不断地变异当中，并且

变异速度令人咋舌。本实验室从山东、河北、河

南等地的樱桃谷鸭源中新分离出 5 株 NDPV，

与 SDGT0628 株 VP1 氨基酸突变位点进行比较，

5 株氨基酸序列均存在 89 (Q→L)、142 (D→E)、
450 (S→N)位点突变，497 (W→R)位氨基酸是

SDGT0628 株特有的突变位点。焦凤超等[24]研

究发现，NDPV 有 8 个较为经典的 VP1 氨基酸

变异位点， 89 (Q→L)、 114 (D→H/D)、 116 
(Q/R→H/Q)、142 (D→D/E)、180 (A→A/V)、450 
(S→N/S)、498 (S→S/N)、660 (H→H/N)，与本

实验发现的 89、142、450 位氨基酸的变异相符

合，但这 3 个变异位点是否会影响病毒传染性和

宿主范围，需要进一步的实验来证实。 
本研究共获得 6 株 NDPV，对 VP1 结构蛋

白基因进行测序，发现与经典 GPV 毒株之间氨

基酸位点的差异，这可能会导致宿主范围的转

移。有学者研究发现，GPV、NDPV 及 MDPV
三者之间可以发生相互重组事件，使重组病毒的

宿主范围更广，大大增加了临床防控的困难[25]。

最新研究发现，GPV 产生变异，可感染鸵鸟，

增加了其感染的宿主谱[26]。然而，临床实践中

仍缺乏有效的预防 NDPV 感染的措施，传统的

治疗方法主要围绕抗生素治疗为主[27]。本实验

室正在进行该病毒的传代致弱以及对亚单位疫

苗的研究，以期为鸭短喙侏儒症的预防提供一种

新的解决方案。同时，NDPV 还在快速的变异当

中，因此，开发安全、有效、灵活的疫苗策略，

成为当前亟待解决的紧迫任务。本研究对

SDGT0628 变异株结构蛋白基因组进行测序以

及分子特征和遗传进化分析，有助于更好地了解

细小病毒的遗传演化特征，为 NDPV 的研究提

供了数据支撑，同时为 NDPV 的防控以及疫苗

研制提供科学依据。 

4  结论 
本研究从山东某鸭场的患病鸭肝脏组织中

成功分离得到一流行毒株 NDPV，命名为

SDGT0628 株，序列已上传至 NCBI (GenBank
登录号 PQ316314)。与 GPV VP1 蛋白氨基酸序

列比对发现，NDPV 有 89 (Q→L)、142 (D→E)、
450 (S→N)这 3 个氨基酸位点的共同变异，本实

验分离株同 GPV、NDPV 相比有一个氨基酸位点

497 (W→R)的突变。本研究为探究水禽细小病

毒宿主的改变奠定了基础，为完善 NDPV 流行

病学数据和致病机制的研究提供了科学依据。 
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