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［摘　 要］ 　 为研究重组猪干扰素 α（ ｒＰｏＩＦＮα）在人工感染仔猪病毒性腹泻模型上对肾脏损伤的保

护作用，选取 １０ 日龄健康三元哺乳仔猪 １５ 头，随机分为 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组（使用剂量 １００ 万单位 ／ 头）、
猪流行性腹泻病毒（ＰＥＤＶ）感染对照组和正常对照组，每组 ５ 头仔猪。 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组和感染对照

组仔猪经口饲喂 ＰＥＤＶ 悬液 ４ ｍＬ（接种量为 ４． ０ × １０５． ５ ＴＣＩＤ５０ ／ 头），正常对照组仔猪同步饲喂 ４ ｍＬ
生理盐水，建立 ＰＥＤＶ 致哺乳仔猪病毒性腹泻模型。 模型建立结果显示，攻毒后 ７２ ｈ，感染对照组仔

猪全部出现腹泻、脱水等典型病毒性腹泻症状，仔猪小肠及肾脏病料组织的 ＰＥＤＶ 核酸检测为阳

性。 同时发现，该组仔猪血肌酐水平显著升高（Ｐ ＜ ０． ０５），尿比重较其他两组偏高，并检测出颗粒管

型和尿蛋白。 镜下 ＨＥ 染色病理学观察到肾间质组织中出现嗜酸性粒细胞，提示超敏反应参与对肾

脏的损伤。 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组仔猪症状轻微且易恢复，ＰＥＤＶ 核酸检测阳性率仅为 ３０％ 。 仔猪相关血

液及病料组织样本检测结果显示，ｒＰｏＩＦＮα 对 ＰＥＤＶ 感染仔猪治疗有效率达到 ６０％ 。 试验表明，
ｒＰｏＩＦＮα 可有效治疗 ＰＥＤＶ 感染引起的仔猪腹泻，同时对肾脏具有明显保护作用。
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Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｔｈｅ ａｉｍ ｏｆ ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ｗａｓ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｐｏｒｃｉｎｅ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α ｏｎ
ｋｉｄｎｅｙ ｉｎｊｕｒｙ ｉｎ ｐｉｇｌｅｔｓ ｍｏｄｅｌ ｗｉｔｈ ｖｉｒａｌ ｄｉａｒｒｈｅａ． １５ ｔｅｎ － ｄａｙ － ｏｌｄ ｈｅａｌｔｈｙ ｔｅｒｎａｒｙ ｓｕｃｋｌｉｎｇ ｐｉｇｌｅｔｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ
ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｒＰｏＩＦＮα ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ （１ ｍｉｌｌｉｏｎ ｕｎｉｔｓ ｐｅｒ ｐｉｇ）， ｐｏｒｃｉｎｅ ｅｐｉｄｅｍｉｃ ｄｉａｒｒｈｅａ ｖｉｒｕｓ（ＰＥＤＶ）ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ，５ ｐｉｇｌｅｔｓ ｉｎ ｅａｃｈ ｇｒｏｕｐ． Ｐｉｇｌｅｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｒＰｏＩＦＮα
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｏｒａｌｌｙ ｆｅｄ ｗｉｔｈ ４ ｍＬ ｏｆ ＰＥＤＶ ｖｉｒｕｓ ｓｕｓｐｅｎｓｉｏｎ （４． ０ × １０５． ５ＴＣＩＤ５０ ｐｅｒ ｐｉｇ） ａｎｄ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｆｅｄ ｗｉｔｈ ４ ｍＬ ｎｏｒｍａｌ ｓａｌｉｎｅ ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ． Ｅｓｔａｂｌｉｓｈｍｅｎｔ ｏｆ ｐｏｒｃｉｎｅ ｖｉｒａｌ ｄｉａｒｒｈｅａ ｍｏｄｅｌ
ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｗｉｔｈ ＰＥＤＶ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ７２ ｈｏｕｒｓ ａｆｔｅｒ ｖｉｒｕｓ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ， ａｌｌ ｔｈｅ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｈａｄ
ｔｙｐｉｃａｌ ｄｉａｒｒｈｅａ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｓｕｃｈ ａｓ ｄｉａｒｒｈｅａ ａｎｄ ｄｅｈｙｄｒａｔｉｏｎ． Ｔｈｅ ＰＥＤＶ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｔｅｓｔ ｏｆ ｐｉｇｌｅｔｓ ｉｎ ｓｍａｌｌ
ｉｎｔｅｓｔｉｎｅ ａｎｄ ｋｉｄｎｅｙ ｗａｓ ｐｏｓｉｔｉｖｅ． Ａｔ ｔｈｅ ｓａｍｅ ｔｉｍｅ， ｉｔ ｗａｓ ｆｏｕｎｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ｃｒｅａｔｉｎｉｎｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｐｉｇｌｅｔｓ ｗａｓ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ（Ｐ ＜ ０． ０５）， ｔｈｅ ｕｒｉｎｅ ｓｐｅｃｉｆｉｃ ｇｒａｖｉｔｙ ｉｎ ｔｈｅ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ ｗａｓ ｈｉｇｈｅｒ ｔｈａｎ ｔｈａｔ ｉｎ
ｔｈｅ ｏｔｈｅｒ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ， ａｎｄ ｔｈｅｒｅ ｗｅｒｅ ｇｒａｎｕｌａｒ ｔｕｂｕｌｅｓ ａｎｄ ｐｒｏｔｅｉｎｕｒｉａ ｓｙｍｐｔｏｍｓ． Ｍｉｃｒｏｓｃｏｐｉｃａｌｌｙ， ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｉｃ
ｇｒａｎｕｌｏｃｙｔｅｓ ｗｅｒｅ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｉｎ ｒｅｎａｌ ｉｎｔｅｒｓｔｉｔｉａｌ ｔｉｓｓｕｅ ｂｙ ＨＥ ｓｔａｉｎｉｎｇ， ｉｎｄｉｃａｔｉｎｇ ｔｈｅ ｒｅｎａｌ ｉｎｊｕｒｙ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ
ｈｙｐｅｒｓｅｎｓｉｔｉｖｉｔｙ． Ｔｈｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ｐｉｇｌｅｔｓ ｉｎ ｔｈｅ ｒＰｏＩＦＮα ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ ｗｅｒｅ ｍｉｌｄ ａｎｄ ｅａｓｉｌｙ ｒｅｃｏｖｅｒｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅ
ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｒａｔｅ ｏｆ ＰＥＤＶ ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｉｓ ｏｎｌｙ ３０％ ． Ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｂｌｏｏｄ ａｎｄ ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｔｉｓｓｕｅ
ｓａｍｐｌｅｓ ｆｒｏｍ ｐｉｇｌｅｔｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ ｒａｔｅ ｏｆ ｒＰｏＩＦＮα ｏｎ ＰＥＤＶ ｉｎｆｅｃｔｅｄ ｐｉｇｌｅｔｓ ｗａｓ ６０％ ． Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ
ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ｒＰｏＩＦＮα ｃｏｕｌｄ ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｌｙ ｔｒｅａｔ ｐｉｇｌｅｔ ｄｉａｒｒｈｅａ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ＰＥＤＶ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ， ａｎｄ ｈａｄ ａ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ
ｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｔｈｅ ｋｉｄｎｅｙ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｐｏｒｃｉｎｅ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α； ＰＥＤＶ； ｄｉａｒｒｈｅａ ｍｏｄｅｌ； ｋｉｄｎｅｙ ｄａｍａｇｅ

　 　 猪流行性腹泻 （ ｐｏｒｃｉｎｅ ｅｐｉｄｅｍｉｃ ｄｉａｒｒｈｅａ，
ＰＥＤ）是由冠状病毒属中的猪流行性腹泻病毒

（ｐｏｒｃｉｎｅ ｅｐｉｄｅｍｉｃ ｄｉａｒｒｈｅａ ｖｉｒｕｓ，ＰＥＤＶ）引起的仔猪

以呕吐、水样腹泻、脱水、厌食和迅速消瘦衰竭为临

床特征，以肠道扩张、肠壁变薄、胃肠道出血和肠系

膜淋巴结肿胀为主要病理变化的高度接触性传染

病。 １９７１ 年， 英 国 首 次 报 道 了 该 病。 我 国 于

１９７６ 年首次报道，于 １９８０ 年首次分离到 ＰＥＤＶ。
２００９ 年，韩国报道了 ＰＥＤＶ 毒株 Ｓ 基因发生变异。
该病可感染所有阶段的猪，７ 日龄内仔猪感染后损

伤最为严重，死亡率高达 １００％ ，育肥猪感染后出现

腹泻、消瘦，母猪则表现腹泻、无乳等症状［１ － ２］。 我

国自 ２０１０ 年以来，ＰＥＤＶ 感染呈现大面积爆发并伴

有高致死率［３］，已对养猪业造成严重危害［４］。 干扰

素（ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ，ＩＦＮ）作为一种常用的广谱抗病毒药

物，刺激机体产生成百上千种的干扰素刺激基因

（ＩＦＮ － ｓｔｉｍｕｌａｔｅｄ ｇｅｎｅ，ＩＳＧ）产物，具有抗病毒、抑
制增殖和免疫调节功能，但不是直接灭活病毒，而
是诱导机体产生多种具有抗病毒作用的蛋白质，抑

制病毒蛋白的合成，适用于病毒性传染病的紧急预

防和早期治疗。
研究表明，ＰＥＤＶ 引发的腹泻可导致仔猪体内

的蛋白质代谢紊乱，腹泻仔猪的血清球蛋白、尿素

和肌酐水平显著升高（Ｐ ＜ ０． ０５），在引起腹泻造成

哺乳仔猪的肠道损伤的同时，通过对感染 ＰＥＤＶ 病

毒仔猪的小肠和肝肾组织切片对比观察发现，被感

染仔猪除了肠道中小肠绒毛萎缩，大量炎性细胞浸

润外，肝肾组织也出现了不同程度的损伤，如肝细

胞局部变性坏死，肾小球充血、肾小管上皮细胞脱

落坏死等［５］。
目前尚无有效药物治疗 ＰＥＤ，临床主要以止

泻、补液等对症治疗手段维持仔猪存活，但往往预

后不良，常以发育迟缓的“僵猪” 为结局，经济损

失严重。 本研究模拟 ＰＥＤＶ 自然粪口感染途径，
建立了人工感染 ＰＥＤＶ 哺乳仔猪急性腹泻模型。
在此模型上，采用了自行研制的重组猪干扰素 α
（ｒｅｃｏｍｂｉｎａｎｔ ｐｏｒｃｉｎｅ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ α，ｒＰｏＩＦＮα）进行抗

病毒治疗，以观察评价该生物制剂对哺乳仔猪病毒
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性腹泻导致肾脏损伤的保护性治疗作用。
１　 材料与方法

１． １　 材料

１． １． １　 试验动物　 试验仔猪购自江苏句容康荣有

限公司。 选择 １０ 日龄健康三元哺乳仔猪，体重

２． ７５ ± ０． ２５ ｋｇ，雌雄兼用。 对备选试验仔猪采集肛

拭子样本，使用 ＲＴ － ＰＣＲ 检测样本 ＴＧＥＶ Ｓ 基因、
ＰＥＤＶ Ｍ 基因和 ＰｏＲＶ ＶＰ７ 基因片段；采集试验猪

血样，使用中和试验方法 － 固定病毒稀释血清法对

上述病毒的中和抗体进行检测，中和抗体≤１∶ ２ 为

阴性。 核酸片段和抗体检测均为阴性的试验猪方

可使用。
１． １． ２　 病毒株　 ＰＥＤＶ 由实验室自行分离并测序

鉴定，病毒滴度为 １． ０ × １０５ ． ５ ＴＣＩＤ５０ ／ ｍＬ。
１． １． ３　 重组猪干扰素 α（冻干型）　 安徽九川生物科

技有限公司提供，批号 ２０１９０３０１，１００ 万单位 ／头份，用
２ ｍＬ 生理盐水溶解。
１． １． ４　 主要试剂和耗材　 痢菌净（乙酰甲喹）、头
孢噻呋钠、复合维生素 Ｂ 注射液，均购自合肥中龙

神力动物药业有限公司；核酸提取试剂盒（９７６６）和
逆转录试剂盒（６１１０Ａ），均购自 ＴａＫａＲａ 公司；５ ｍＬ
无菌采血管、注射器、笼具。
１． １． ５　 试验地点及基本条件　 饲养试验在洁净良

好的动物房中完成（安徽医科大学实验动物中心）。
仔猪采取隔离饲养方式，一猪一笼；试验期间保

持通风良好，维持室温在为 ２５ ～ ３０ ℃，环境湿度为

４０％ ～８０％ 。
１． ２　 试验分组及动物饲养

１． ２． １　 动物分组　 选取试验仔猪 １５ 头，随机分组

备用。 一组为 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组，５ 头；一组为 ＰＥＤＶ
感染对照组，５ 头；一组为正常对照组 ５ 头。 三组仔

猪饲养条件均相同。
１． ２． ２ 　 动物饲养　 将 ７ 日龄仔猪单只隔离后，使
用人工配制乳（幼儿奶粉、婴儿大米粉、葡萄糖）饲
喂，适应性喂养 ３ 日。 在此期间，可观察并淘汰因

运输过程出现挤压受伤、因人工配制乳不耐受出现

呕吐或腹泻症状以及无法自主从人工自制喂乳器

吸食的仔猪。 每日饲喂 ６ 次，攻毒当日饲喂 ５ 次

（含 １０％葡萄糖溶液补饲），间隔 ３ ｈ 饲喂一次，以
自制喂养器（洗耳球尖端剪断后安装在去掉针头的

注射器头部，可对仔猪进食量进行准确控制并煮沸

消毒。 让仔猪自行吸食。 同时在人工配制乳中添

加复合维生素 Ｂ，每日 １ 次，０． ２ ｍＬ ／头。
１． ３　 攻毒及治疗方案

１． ３． １　 人工感染 ＰＥＤＶ 的剂量与途径　 攻毒前仔

猪禁食不禁水 １２ ｈ，模拟自然感染途径经口饲喂接

种病毒。 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组和 ＰＥＤＶ 感染对照组仔猪

接种 ＰＥＤＶ 病毒悬液 ４ ｍＬ，正常对照组同时经口接

种等量生理盐水。
１． ３． ２ 　 重组猪干扰素 α （冻干型） 治疗方案 　
ｒＰｏＩＦＮα 治疗组仔猪在饲喂接种病毒 ８ ｈ 后，每头

猪给予颈部肌肉注射 １ 头份剂量的重组猪干扰素

α（冻干型），间隔 ２４ ｈ 再注射一次，连续注射三次，
并同时给予辅助治疗；ＰＥＤＶ 感染对照组仔猪则给

予 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组同等的辅助治疗，但不注射重组

猪干扰素 α（冻干型），每头猪给予肌肉注射等量

２ ｍＬ灭菌生理盐水，间隔 ２４ ｈ 再注射一次，连续注

射三次。
１． ３． ３　 防治细菌继发感染　 仔猪刚出现呕吐或腹

泻症状时，对 ＰＥＤＶ 感染对照组和 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组

所有仔猪同时肌肉注射 痢 菌 净， 剂 量 为 每 次

２ ｍｇ ／ ｋｇ，每日 ２ 次，间隔 １２ ｈ；仔猪攻毒 ２４ ｈ 后对

两组的所有仔猪增加肌肉注射头孢噻呋钠，每次

３ ｍｇ ／ ｋｇ，每日 ２ 次，间隔 １２ ｈ。
１． ３． ４　 纠正脱水　 仔猪中开始出现呕吐或腹泻症

状时，即给予口服补液盐水，仔猪自由饮用。
１． ４　 观察、检测指标及方法

１． ４． １ 　 临床观察、数据统计及样本采集　 逐日对

每只仔猪仔细观察和详细记录各种临床症状出现

的时间至接种病毒后 ７２ ｈ，在第 ７２ 小时进行前腔

静脉采血 ２ ｍＬ ／头和膀胱穿刺取尿 ５ ｍＬ ／头，随后

将仔猪麻醉处死并剖检，观察肠道肾脏组织脏器标

本的大体外观变化和组织病理变化，对血液和尿液

样本进行生化指标检测。
１． ４． ２　 粪便形态评分标准　 参考人用布里斯托大

便分类法［６］，设定人工感染仔猪流行性腹泻病毒模
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型腹泻指数评分标准（表 １），以腹泻指数评分标准

达到 ２ 分以上（含 ２ 分）为仔猪具有流行性腹泻发

病症状。
表 １　 腹泻指数评分标准

Ｔａｂ １　 Ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎｄｅｘ ｓｃｏｒｉｎｇ ｃｒｉｔｅｒｉａ

腹泻指数 临床表现

０ 粪便呈条状或粒状；无呕吐，精神正常。

１ 粪便呈柔软块状，粪便表面湿润或黏稠；无呕
吐，精神正常。

２
粪便呈糊状、无固体块状，粪便黏稠粘附，流
动性差，但粪水尚未分离； 伴或不伴精神
沉郁。

３ 粪便呈液状、粪水分离，易流动；伴呕吐和精
神沉郁。

１． ４． ３ 　 治疗有效率临床判定标准　 有效：观察至

攻毒后第 ７２ 小时，ＰＥＤＶ 感染对照组 ３ 头以上（含
３ 头）仔猪发病腹泻指数达到 ３ 分，ｒＰｏＩＦＮα 治疗组

腹泻指数降为 ２ 分或以下；无效：观察至攻毒后第

７２ 小时，ＰＥＤＶ 感染对照组 ３ 头以上（含 ３ 头）仔猪

腹泻指数达到 ２ 分或以上，ｒＰｏＩＦＮα 治疗组腹泻指

数较对照组不降低。 有效率 ＝ （ ｒＰｏＩＦＮα 治疗组有

效数 － ＰＥＤＶ 感染对照组未发病数） ／ ＰＥＤＶ 感染对

照组发病数 × １００％ 。
１． ５　 组织病料病毒核酸检测　 剖检 ｒＰｏＩＦＮα 治疗

组、ＰＥＤＶ 感染对照组和正常对照组仔猪，分别采集

其小肠及肾皮质组织，冻存于 － ８０ ℃，备用。 将组

织病料剪碎后用 ０． ０１ ｍｏｌ ／ Ｌ ＰＢＳ 按 １∶ １０ 体积稀释

后匀浆，并置 － ８０ ℃反复冻融三次；冻融后的样品

４ ℃、１２０００ ｇ 离心 １５ ｍｉｎ，收集上清液并用 ０． ２２
μｍ 滤器过滤除菌后， ＲＴ － ＰＣＲ 检测 ＰＥＤＶ Ｍ 基

因。 ＰＥＤＶ Ｍ 基因扩增引物序列：Ｆ１：５’ － ＡＡＣＧ⁃
ＧＴＴＣＴＡＴＴＣＣＣＧＴＴＧＡＴＧ － ３’； Ｒ１： ５ ’ － ＴＡＡＡＴ⁃
ＧＡＡＧＣＡＣＴＴＴＣＴＣＡＣＴＡＴＣ － ３’，预期扩增产物大

小 ６６３ ｂｐ；内参 β － ａｃｔｉｎｇ 基因扩增引物序列：
Ｆ２：５’ － ＣＣＡＣＴＧＧＣＡＴＴＧＴＣＡＴＧＧＡＣ； Ｒ２： ５ ’ －
ＧＡＡＧＡＧＣＧＣＣＴＣＴＧＧＡＣＡＣ － ３’，预期扩增产物大

小 ３４４ ｂｐ，以上引物序列均由大连宝生物工程（大
连）有限公司合成。 将 ＰＣＲ 产物用 １％琼脂糖凝胶

电泳检测观察结果，出现阳性条带送深圳华大基因

生物科技有限公司测序。
１． ６　 数据处理　 采用 ｔ 检验对相关数据进行统计

学处理，结果 Ｐ ＜ ０． ０５ 表示有统计学意义，两者差

异有显著性；Ｐ ＜ ０． ０１ 表示有高度统计学意义，两
者有极显著差异。
２　 结果与分析

２． １　 临床观察与腹泻指数评分

２． １． １ 　 临床治疗结果 　 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组和 ＰＥＤＶ
感染对照组仔猪均在接种病毒第 ２４ 小时内出现呕

吐或粥样腹泻出现发病；第 ２４ ～ ４８ 小时间，ＰＥＤＶ
感染对照组有 ３ 头出现腹泻指数为 ３，其余 ２ 头在

第 ４８ 小时时腹泻指数为 ２，直至第 ７２ 小时，１ 头仔

猪腹泻指数为 ２，４ 头仔猪腹泻指数为 ３：主要为黄

色水 样 腹 泻， 体 重 快 速 下 降 表 现 外 形 消 瘦。
ｒＰｏＩＦＮα 治疗组 ３ 头在第 ４８ 小时时腹泻指数为 ２，
至第 ７２ 小时时好转为腹泻指数 １，另 ２ 头仔猪排便

正常；正常对照组仔猪始终排便正常（表 ２）。

表 ２　 哺乳仔猪人工感染 ＰＥＤＶ 第 ７２ 小时结果

Ｔａｂ ２　 Ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ａｒｔｉｆｉｃｉａｌ ｉｎｆｅｃｔｉｏｎ ｗｉｔｈ ＰＥＤＶ ｉｎ ｓｕｃｋｌｉｎｇ ｐｉｇｌｅｔｓ ａｔ ７２ ｈ
组别 试验头数 病毒感染头数 发病头数 平均腹泻指数 发病率 有效率

ｒＰｏＩＦＮα 治疗组 ５ ５ ３ ０． ６ ± ０． ５ａｂ ６０％ ａｂ ６０％ ａ

ＰＥＤＶ 对照组 ５ ５ ５ ２． ８ ± ０． ４ｃ １００％ ｃ ０

正常对照组 ５ ０ ０ ０ ０ ／

ａ：与正常对照组相比有统计意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；ｂ：与 ＰＥＤＶ 感染对照组相比有高度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）；ｃ：与正常对照组相比有高度统计
意义（Ｐ ＜ ０． ０１）

ａ： ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０５）； ｂ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｈｉｇｈ
ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）； ｃ： ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）
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２． １． ２　 剖检结果　 剖检发现所有试验发病仔猪主

要病理变化发生在肾脏和肠道。 三组仔猪肾脏表

面无出血点，与正常对照组相比（图 １Ｃ），ＰＥＤＶ 感

染对照组仔猪肾脏肿大，表面肿胀呈丘壑隆起

（图 １Ａ），其体积已超过正常对照组仔猪肾脏约

３０％ ，脏器系数高出正常对照组约 １５％ ，具有统计

学意义；ｒＰｏＩＦＮα 治疗组肾脏变化则无统计学意义

（表 ３）。 ＰＥＤＶ 感染对照组表现空肠扩张有轻度充

气现象，肠壁充血、变薄；结肠和盲肠充气扩张严

重，肠壁变薄透明；胃部充气扩张严重 （图 ２Ａ）；
ｒＰｏＩＦＮα 治疗组空肠无明显扩张，肠壁未见明显

充血及变薄，肠壁毛细血管树枝样充血，结肠有轻

度充气扩张（图 ２Ｂ）。

表 ３　 各组仔猪肾脏检测结果

Ｔａｂ ３　 ｋｉｄｎｅｙ ｒｅｌａｔｅｄ ｄａｔａ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｉｇｌｅｔｓ
分组 肾脏体积（ｃｍ３） 脏器系数

ｒＰｏＩＦＮα 治疗 １０． ３５ ± １． ０１ａｂ （２９． ８９ ± ３． １７）％ ａｂ

ＰＥＤＶ 对照 １４． ２５ ± ２． ３１ ｃ （３３． ７１ ± ２． ０１）％ ｃ

正常对照 １０． ８１ ± ０． ７９ （２９． ５２ ± ２． ５３）％

ａ：与正常对照组相比无统计意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ｂ：与 ＰＥＤＶ 感染
对照组相比有高度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）； ｃ：与正常对照组相比有高
度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）

ａ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉ⁃
ｃａｎｃｅ （Ｐ ＞ ０． ０５）； ｂ： ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ
ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１） ． ｃ：ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）

Ａ：ＰＥＤＶ 感染对照组；Ｂ： ｒＰｏＩＦＮα 治疗组；Ｃ：正常对照组

Ａ：： ＰＥＤＶ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ；Ｂ：ｒＰｏＩＦＮα ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ；Ｃ：Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ
图 １　 试验仔猪肾脏外观观察

Ｆｉｇ １　 Ａｐｐｅａｒａｎｃｅ ｏｆ ｋｉｄｎｅｙ ｉｎ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｉｇｌｅｔｓ

Ａ：ＰＥＤＶ 感染对照组；Ｂ： ｒＰｏＩＦＮα 治疗组；Ｃ：正常对照组
Ａ： ＰＥＤＶ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ；Ｂ：ｒＰｏＩＦＮα ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ；Ｃ：Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

图 ２　 试验仔猪肠道剖检观察
Ｆｉｇ ２　 Ｏｂｓｅｒｖａｔｉｏｎ ｏｎ ｉｎｔｅｓｔｉｎａｌ ｄｉｓｓｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｉｇｌｅｔｓ

·２５·
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２． ２　 肾组织 ＨＥ 染色病理学镜下观察结果　 观察

三组仔猪肾组织制作病理切片发现， ＰＥＤＶ 感染对

照组仔猪肾脏样本肾间质中每个视野内有 ２ 个或

以上嗜酸性粒细胞，同时发现肾小管上皮细胞大量

空泡变性（图 ３Ａ）；ｒＰｏＩＦＮα 治疗组则偶见肾小管

空泡变性，未见嗜酸性粒细胞（图 ３Ｂ）。

Ａ：ＰＥＤＶ 感染对照组；Ｂ：ｒＰｏＩＦＮα 治疗组；Ｃ：正常对照组　 　 黑色箭头：空泡变性；蓝色箭头：嗜酸性粒细胞

Ａ：ＰＥＤＶ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ；Ｂ： Ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ；Ｃ：Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ　 Ｂｌａｃｋ ａｒｒｏｗｓ： ｖａｃｕｏｌａｒ ｄｅｇｅｎｅｒａｔｉｏｎ；Ｂｕｌｅ ａｒｒｏｗｓ： ｅｏｓｉｎｏｐｈｉｌｓ

图 ３　 仔猪肾脏病理切片（２００ × ）

Ｆｉｇ ３　 Ｐａｔｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｓｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｋｉｄｎｅｙ ｉｎ ｐｉｇｌｅｔｓ （２００ × ）

２． ３　 病料组织病毒核酸检测结果　 ＲＴ － ＰＣＲ 检测

各组小肠与肾皮质组织病料，结果显示，ＰＥＤＶ 感染

对照组病料中检测到的 ＰＥＤＶ Ｍ 基因核酸含量较

高，可扩增出特异性目的条带，扩增产物大小为６６３ ｂｐ
（图 ４），将扩增产物进行测序，部分峰图（图 ５）与

ＧｅｎＢａｎｋ公布的 ＰＥＤＶ Ｍ 基因序列比对分析，匹配

度达到 ９９％ ［８］；ｒＰｏＩＦＮα 治疗组发病仔猪相应组织

提取的 ＰＥＤＶ Ｍ 基因核酸含量降低明显，３ 头发病

仔猪仅 １ 头病料可扩增出特异性目的条带，阳性率

约 ３０％ ，与 ＰＥＤＶ 感染对照组存在统计学差异。

Ｍ：ＤＮＡ 标准 ２０００；１：ＰＥＤＶ Ｍ 阳性对照；２ － ３：正常对照组仔猪病料组织；４ － ６：ｒＰｏＩＦＮα 治疗组发病仔猪病料组织；

７ － １０：ＰＥＤＶ 感染对照组腹泻指数为 ３ 的仔猪病料组织

Ｍ： ＤＮＡ Ｍａｒｋｅｒ ２０００； １： ＰＥＤＶ Ｍ ｐｏｓｉｔｉｖｅ ｃｏｎｔｒｏｌ； ２ － ３： Ｄｉｓｅａｓｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｐｉｇｌｅｔｓ；４ － ６：Ｄｉｓｅａｓｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅｄ ｐｉｇｌｅｔｓ

ｉｎ ｒＰｏＩＦＮα ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ；７ － １０： Ｄｉｓｅａｓｅｄ ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ ｄｉｓｅａｓｅｄ ｐｉｇｌｅｔｓ ｗｉｔｈ ｄｉａｒｒｈｅａ ｉｎｄｅｘ ３ ｉｎ ＰＥＤＶ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ

图 ４　 仔猪小肠组织病料 ＰＥＤＶ Ｍ 基因 ＲＴ － ＰＣＲ 检测结果

Ｆｉｇ ４　 ＲＴ － ＰＣＲ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ＰＥＤＶ Ｍ ｇｅｎｅ ｉｎ ｐｉｇｌｅｔｓ ｔｉｓｓｕｅ ｄｉｓｅａｓｅ ｍａｔｅｒｉａｌ

图 ５　 ＲＴ － ＰＣＲ 扩增 ＰＥＤＶ Ｍ 基因测序部分峰图

Ｆｉｇ ５　 Ｓｅｑｕｅｎｃｉｎｇ ｐａｒｔｉａｌ ｐｅａｋｓ ｏｆ ＰＥＤＶ Ｍ ｇｅｎｅ ａｍｐｌｉｆｉｅｄ ｂｙ ＲＴ － ＰＣＲ

·３５·
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２． ４　 各组仔猪血液肾功能检测　 攻毒后 ７２ ｈ 所有

仔猪无菌采集全血后，分离血清进行肾脏生化指标

检测。 结果显示，仔猪血肌酐虽然均在参考值以

内，但 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组与 ＰＥＤＶ 感染对照组存在显

著差异，与正常对照组无明显差异；三组仔猪的尿

素氮和尿酸数据均无明显差异（表 ４）。
表 ４　 各组仔猪肾功能检测结果

Ｔａｂ ４　 Ｒｅｎａｌ ｆｕｎｃｔｉｏｎ ｔｅｓｔ ｏｆ ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｉｇｌｅｔｓ

组别
肌酐 ＣＲＥ

／ （μｍｏｌ·Ｌ － １）
尿素氮 ＢＵＮ

／ （ｍｍｏｌ·Ｌ － １）
尿酸 ＵＡ

／ （μｍｏｌ·Ｌ － １）

ｒＰｏＩＦＮα 治疗组 ７０． ２５ ± ９． ４３ａｂ １． ７９ ± １． １３ ２． ６７ ± ２． ０８

ＰＥＤＶ 对照组 ８６． ００ ± ６． ２２ｃ ２． ３６ ± ０． ３２ ３． ００ ± ２． ６５

正常对照组 ６８． ５０ ± １９． ０９ ２． ００ ± ０． ６０ ３． ００ ± ０． ００

３ 月龄仔猪

参考值［７］ ９９． １０ ± ５． ４ ５． ６７ ± ０． ６０ ／

　 　 ａ：与正常对照组相比无统计意义（Ｐ ＞ ０． ０５）；ｂ：与 ＰＥＤＶ 感染
对照组相比有高度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）；ｃ：与正常对照组相比有高
度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）

ａ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｎｏ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉ⁃
ｃａｎｃｅ （Ｐ ＞ ０． ０５）； ｂ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ
ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）； ｃ：Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ａ ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）

２． ５　 尿常规检测结果　 攻毒后 ７２ ｈ 所有仔猪从膀

胱直接抽取尿液进行尿常规检测，表 ５ 检测结果显

示，与正常对照组相比，ｒＰｏＩＦＮα 治疗组和 ＰＥＤＶ 感

染对照组尿液 ｐＨ 均有所降低，尿比重增加，其中

ＰＥＤＶ 感染对照组尿比重上升明显，提示仔猪脱水

状态较 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组更为严重，并且 ＰＥＤＶ 感染

对照组仔猪尿液中出现蛋白尿，尿沉渣镜检出颗粒

管型，表明重度腹泻的仔猪肾脏功能严重受损。
表 ５　 各组仔猪尿常规主要检测结果

Ｔａｂ ５　 Ｔｈｅ ｍａｉｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｕｒｉｎｅ ｒｏｕｔｉｎｅ ｔｅｓｔ ｏｆ
ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ｐｉｇｌｅｔｓ

组别 ｐＨ 尿比重 尿蛋白 镜检

ｒＰｏＩＦＮα 治疗组 ６． ３８ ± ０． ４８ａｂ １． ０２ ± ０ ｂｃ － 未见异常

ＰＥＤＶ 对照组 ６． ０ ± ０ ａ １． ０３ ± ０ ｃ ＋ ＋ 草酸钙结晶，
颗粒管型

正常对照组 ７． ５ ± ０． ７１ １． ０１ ± ０． ０１ － 未见异常

　 　 ａ：与正常对照组相比有高度统计意义（Ｐ ＜ ０． ０１）；ｂ：与 ＰＥＤＶ
感染对照组相比有统计意义（Ｐ ＜ ０． ０５）；ｃ：与正常对照组相比有统
计意义（Ｐ ＜ ０． ０５）

ａ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｈｉｇｈ ｓｔａｔｉｓｔｉ⁃
ｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０１）； ｂ： Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ
ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０５）； ｃ： ｃｏｍｐａｒｅｄ ｗｉｔｈ ｔｈｅ ｎｏｒｍａｌ
ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ， ｔｈｅｒｅ ｗａｓ ｓｔａｔｉｓｔｉｃａｌ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｃｅ （Ｐ ＜ ０． ０５）

３　 讨论与结论

现有研究已发现，２０１９ 新型冠状病毒引起的新

型冠状病毒肺炎（ＣＯＶＩＤ －１９），除了呼吸系统典型

症状外，肾脏也是新型冠状病毒感染的主要靶点之

一，病毒入侵诱发的细胞因子风暴、炎症细胞浸润

和病毒直接攻击肾脏均可以引起肾脏损伤，并且临

床证据也表明，肾脏损伤比例较高［９］。 糖皮质激素

是肾病综合征等肾脏疾病的常用药物，但从已有统

计结果来看，ＳＡＲＳ 治疗中激素类药物是引起不良

反应的主要因素［１０］，而目前临床专家对糖皮质激

素在 ＣＯＶＩＤ －１９ 的治疗过程中的作用仍有较大争

议［１１］。 因此需要对抗病毒药物能否同时对肾脏起

到保护作用做进一步研究。 本研究所采用的 ＰＥＤＶ
同为冠状病毒科冠状病毒属成员之一，基因组是单

股正链 ＲＮＡ，对易感者感染性极强。 虽然 ＰＥＤＶ 主

要临床症状表现为腹泻，但其对肾脏损伤的病理表

现与 ＣＯＶＩＤ － １９ 相类似，均表现出炎性细胞浸润、
肾小管坏死、空泡变性等［１２ － １３］，可利用该病毒的人

工感染模型来研究干扰素及新型药物对冠状病毒

造成的肾脏损伤所起到保护作用的分子机制。
ＰＥＤＶ 主要利用其 Ｓ 蛋白与仔猪肠道细胞表面

受体结合，通过膜融合侵入易感的小肠绒毛上皮细

胞并大量复制［１４］，与 ＳＡＲＳ、ＭＥＲＳ 等冠状病毒感染

机制基本相同。 同时发现，这些高致病性病毒的致

病机制与病毒感染宿主后大量上调炎症因子分泌

而抑制干扰素通路有关［１５］。 但随着近年来对 ＩＦＮ
抗病毒相关机制的研究发现，ＩＦＮ 主要是通过激活

下游干扰素信号通路，转录多种 ＩＳＧ，启动宿主对病

毒等的防御反应。 ＩＳＧ 根据其功能主要有 ３ 类，第
一类是具有直接抗病毒功能的 ＩＳＧ；第二类是增强

宿主对病毒的识别和反应的正调控因子；第三类是

ＩＦＮ 诱导产生的负调控分子［１６］。 如干扰素诱导跨

膜蛋白 （ ｉｎｔｅｒｆｅｒｏｎ － ｉｎｄｕｃｅｄｔｒａｎｓｍｅｍｂｒａｎｅ ｐｒｏｔｅｉｎ，
ＩＦＩＴＭ）是一种具有广泛抑制病毒感染的 ＩＳＧ，可通

过抑制病毒与宿主细胞间的膜融合，有效抑制冠状

病毒 感 染［１７］； 细 胞 因 子 信 号 转 导 抑 制 因 子

（ｓｕｐｐｒｅｓｓｏｒ ｏｆ ｃｙｔｏｋｉｎｅ ｓｉｇｎａｌｉｎｇ， ＳＯＣＳ） 是重要的

ＩＦＮ 负调控因子，通过负反馈方式调节细胞因子启

·４５·
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动的 ＪＡＫ ／ ＳＴＡＴ 信号传导通路［１８］，从而可抑制炎

性细胞因子的表达而减少炎症损伤。 综上所述，给
予外源性 ＩＦＮα 从理论上可以有效抑制 ＰＥＤＶ 感染

以及减轻因病毒感染导致的各重要器官炎症损伤。
本次研究使用 ｒＰｏＩＦＮα 治疗 ＰＥＤＶ 感染引发

的仔猪急性病毒性腹泻， 从试验结果上来看，
ｒＰｏＩＦＮα 对于 ＰＥＤＶ 感染仔猪具有明显治疗效果，
ＰＥＤＶ 感染对照组出现的临床较典型的肠道扩张充

血等病理变化与 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组相比，后者已明显

减轻或与正常对照组类同。 虽然没有可供参考的

１４ 日龄仔猪（攻毒 ７２ ｈ 后仔猪日龄）肾脏生化指

标，但三组试验仔猪血肌酐数值与腹泻指数相关，
腹泻指数越高，血肌酐数值越高。 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组

的仔猪肌酐指标明显降低并且与正常对照组无明

显差异；同时因为血肌酐只有在肾小球滤过率下降

比例较大时（超过 ５０％ ），其数值才会超出正常值

范围，因此本研究的三组试验仔猪血肌酐指数虽均

在参考值范围内，但由于造成急性肾损伤（ ａｃｕｔｅ
ｋｉｄｎｅｙ ｉｎｊｕｒｙ，ＡＫＩ）的因素多样，单纯基于肌酐水平

变化的诊断容易对真实肾功能造成误判［１９］。 综合

尿常规检测结果，ｒＰｏＩＦＮα 治疗组仔猪从生化指标

上已基本恢复，与正常对照组仔猪无显著差异。
许慧莹等［２０］报道嗜酸性粒细胞胃肠炎的发病

机制常与过敏原引起的机体产生的超敏反应有关。
本研究在光镜下观察了经 ＨＥ 染色的病理切片发

现，ＰＥＤＶ 感染对照组仔猪肠、肾脏组织内均发现数

量不等的嗜酸性粒细胞，提示 ＰＥＤＶ 感染仔猪导致

的肠、肾脏损伤的发生与发展确与机体的超敏反应

有关。 同时发现，ｒＰｏＩＦＮα 治疗组仔猪肾组织未见

嗜酸性粒细胞，提示使用 ｒＰｏＩＦＮα 治疗后，因干扰

素诱导的 ＩＳＧ 的负调控作用，可降低机体的超敏反

应，从而一定程度上减轻或消除因超敏反应导致的

肾脏损伤。 此外 ＰＥＤＶ 感染导致的典型肾小管上

皮细胞空泡变性在 ｒＰｏＩＦＮα 治疗组偶见，同样说明

ＩＦＮα 对于治疗急性肾小管损伤具有一定的保护

作用。
本次研究发现，使用 ｒＰｏＩＦＮα 治疗可明显保护

感染 ＰＥＤＶ 仔猪的肾脏及其功能，但使用时机为早

期、足量才能达到明显临床效果。 对于肾脏损伤各

个时间段的病理变化尚缺少完整研究，并缺乏对于

感染组与治疗组仔猪脏器中发病各阶段的病毒核

酸定量检测，只能提示 ｒＰｏＩＦＮα 早期治疗效果。 下

一步研究的主要方向之一是对病毒感染量与肾脏

损伤程度之间的关联观察及分析。 同时需要考虑

的是，ｒＰｏＩＦＮα 同样也可能因 ＩＳＧ 的正调控作用导

致细胞因子风暴从而加重病情［２１］。 此研究为今后

指导临床采用 ＩＦＮα 治疗新冠病毒等感染，减轻对

肾脏损伤提供了试验基础，也为病毒感染导致的

ＡＫＩ 提供新治疗思路。
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