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软体动物疱疹病毒及其对贝类养殖产业的危害* 

白昌明  辛鲁生  王崇明① 
(中国水产科学研究院黄海水产研究所  农业农村部海水养殖病害防治重点实验室  青岛海洋科学与技术试点国家实验室

海洋渔业科学与食物产出过程功能实验室  青岛市海水养殖流行病学与生物安保重点实验室  青岛  266071) 

摘要    中国是贝类养殖大国，30 余年来，贝类养殖产量总体稳中有升，但部分贝类的养殖产业

因疫病影响出现严重萎缩、甚至消失。20 世纪 90 年代以来，中国多种双壳贝类和杂色鲍(Haliotis 
diversicolor supertexta)因感染疱疹病毒出现大规模死亡，成为近年来危害中国贝类养殖业的主要病

原。经流行病学调查和病原鉴定，引起中国双壳贝类和杂色鲍死亡的疱疹病毒分别为牡蛎疱疹病毒

(Ostreid herpesvirus 1, OsHV-1)和鲍疱疹病毒(Haliotid herpesvirus 1, HaHV-1)。贝类疱疹病毒病不仅

在中国发生，同时也在全球多个国家、地区传播和暴发，引起全球贝类养殖从业者和科研人员的广

泛关注。多国学者从病毒特征、流行病学、诊断技术、生态防控和抗病育种等多个角度展开研究，

以期减轻此类病毒对贝类产业造成的危害。大量科研力量的投入使 OsHV-1 和 HaHV-1 成为分类地

位明确，研究最深入、最全面的贝类病毒性病原。本文对近年来 OsHV-1 和 HaHV-1 研究领域取得

的主要成果进行总结，重点介绍其在中国和全球范围的发生、传播过程、产业危害和防控措施等。 
关键词    贝类养殖；软体动物疱疹病毒；牡蛎疱疹病毒；鲍疱疹病毒 
中图分类号 S944.4+4   文献标识码  A    文章编号  2095-9869(2021)01-0214-13 

贝类增养殖是海水养殖业的重要支柱之一，具有

重要的社会、经济和生态价值。近年来，中国海水贝

类养殖的年产量呈稳步上升趋势；2018 年，中国海

水贝类养殖产量达 1444 万 t，占海水养殖总产量的

71.1%(中国渔业统计年鉴)。随着贝类养殖产业总体

规模的不断扩大，养殖病害问题日益严重。据统计，

2019 年中国贝类养殖产业因疫病造成的经济损失高

达 88.7 亿元(中国水生动物卫生状况报告)。受流行性

疫病的影响，中国部分地区、部分种类的贝类养殖规

模大幅萎缩，甚至濒临崩溃。如 20 世纪 90 年代末，

中国北方养殖栉孔扇贝(Chlamys farreri)和南方养殖

杂色鲍(Haliotis diversicolor supertexta)，分别因感染

牡蛎疱疹病毒(Ostreid herpesvirus 1, OsHV-1)和鲍疱

疹病毒(Haliotid herpesvirus 1, HaHV-1)暴发大规模死

亡。受此疫情影响，中国养殖栉孔扇贝年产量从发病

前(1996年)的 60多万 t骤减到 1998年不足 20万 t (Guo 
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et al, 2016)；杂色鲍在全国鲍产量中的占比由发病前

的 65%骤降至不足 5%(Wu et al, 2016)。与此同时，

OsHV-1 和 HaHV-1 病害也在其他国家频繁发生，分

别引起双壳贝类和腹足贝类的大规模死亡，成为近年

来威胁全球贝类养殖产业健康发展的主要疫病。本文

对 OsHV-1 和 HaHV-1 2 种疱疹病毒的出现与传播、

病毒特征与变异演化、致病特征与诊断技术，以及此

类病毒病的防控等方面取得的重要研究进展进行总

结和回顾，并展望未来软体动物疱疹病毒研究和病害

防控工作的重点。 

1  软体动物疱疹病毒的发现与传播 

1.1  牡蛎疱疹病毒的发现及对中国贝类养殖业的危害 

首例贝类感染疱疹病毒的案例发现于 1972 年，

宿主是来自美国马里兰州的一批实验用养殖美洲牡

蛎(Crassostrea virginica)，这也是疱疹病毒感染无脊

椎动物的首例报道(Farley et al, 1972)。此次感染案例

仅限于实验用贝，未对养殖和野生贝类种群造成影

响。Farley 等对引起感染的疱疹样病毒病原仅进行了

电镜观察，未开展进一步研究。疱疹病毒对贝类养殖

产业的危害真正引起人们广泛关注是 1991 年以来，

相关流行病相继在欧洲、澳洲和南、北美洲多国发生，

引起以长牡蛎(Crassostrea gigas)为代表的多种养殖

双壳贝类大规模死亡(Hine et al, 1992; Renault et al, 
2001b; Barbosa-Solomieu et al, 2015)。Davison 等(2005)
对感染法国长牡蛎幼虫的病毒粒子进行纯化、电镜观

察、全基因组测序和比对分析，发现感染长牡蛎等贝

类的疱疹病毒为一种新疱疹病毒。2008 年，国际病

毒分类委员会(ICTV)将感染双壳贝类的疱疹病毒正

式命名为牡蛎疱疹病毒 1 (Ostreid herpesvirus 1, 
OsHV-1)。我国首例因疱疹病毒感染引起的贝类致死

案例发生于 1997 年，引起我国北方养殖栉孔扇贝在

高温季节持续发生大规模死亡。根据此次疫病流行和

致病特点，中国科研人员将其命名为扇贝急性病毒性

坏死病(AVND)(宋微波等, 2001)，对应的病原称为扇

贝急性病毒性坏死病毒(AVNV) (王崇明等, 2002)。对

AVNV 基因组序列测定和分析结果显示，AVNV 与

OsHV-1 基因组相似度达 97%，为同一种病毒的不同

变异株(Ren et al, 2013)。 
与欧美等国频繁发生 OsHV-1 感染引起的长牡蛎

死亡不同，中国受 OsHV-1 感染影响的贝类种类更加

多元化(Bai et al, 2015)，其中，受影响较大的贝类及

其首次发现年份分别为：栉孔扇贝(1997 年)、长牡蛎

(2009 年)、魁蚶(Scapharca broughtonii) (2012 年)和毛

蚶(Scapharca subcrenata) (2019 年)。据统计，1997 年

暴发的 AVND 导致山东省 2 万 hm2养殖栉孔扇贝 60%
绝产，直接经济损失约 15 亿元，1998 年的疫情更加

严重(张福绥等, 1999)。中国长牡蛎感染 OsHV-1 的案

例最早报道于 2009 年，仅造成人工繁育幼虫的死亡

(未发表数据)。韩国(2009 年)、日本(2010 年)也相继

报道了长牡蛎感染 OsHV-1 的案例，尚未出现对其国

内长牡蛎养殖产业构成严重威胁的大规模疫情

(Hwang et al, 2013; Nagai et al, 2018)。近年来，中国

牡蛎人工育苗比例越来越大，2019~2020 年对辽宁和

福建等地育苗场开展的流行病学调查结果显示，

OsHV-1 感染引起的牡蛎幼虫死亡事件频繁发生，发

病幼虫样本病毒载量达 106~107 病毒拷贝/ng 总 DNA 
(未发表数据)。  

2012~2018 年，中国北方育苗场及出口加工企业

室内暂养的魁蚶成贝频繁发生大规模死亡，经流行病

学调查和病原鉴定，确定一种 OsHV-1 新变异株是引

发魁蚶大规模死亡的病原(Bai et al, 2016; Xia et al, 
2015)。魁蚶种贝死亡主要发生在升温(每天 1℃)促熟

过程中，当水温升高至 18℃左右时出现死亡；出口

加工企业魁蚶成贝死亡发生在夏初暂养池水温达到

13℃左右时。病死魁蚶普遍出现双壳闭合不全、烂鳃、

出血和内脏团苍白等非典型临床症状，死亡率往往达

到 100%(Bai et al, 2016)。2017 年，从广东省深圳市

东山码头获取的毛蚶样本中检测到高载量的 OsHV-1 
DNA，但对产地毛蚶种群是否有影响尚不清楚(Gao  
et al, 2018b)。2019 年，山东莱州育苗企业从山东、

浙江等地引进的毛蚶种贝，在产卵前或产卵期间发生

OsHV-1 感染导致的大规模死亡，发病时育苗池水温

约 21℃(未发表数据)。以上结果提示，我国养殖的牡

蛎等贝类中存在多种对 OsHV-1 易感的种类，贝类育

苗和养殖企业应该注重防范生产过程中的贝类疱疹

病毒病害。 

1.2  牡蛎疱疹病毒的全球传播和分布范围 

与脊椎动物疱疹病毒较强的宿主专一性不同，

OsHV-1的宿主范围较广，目前已知能感染13种双壳

贝类(图1)，其中包括牡蛎6种：长牡蛎、欧洲牡蛎

(Ostrea edulis)(Comps et al, 1993)、新西兰牡蛎(Ostrea 
angasi)(Hine et al, 1997)、智利牡蛎(Ostrea chilensis) 
(Hine et al, 1998)、福建牡蛎(Crassostrea angulata)和
矮牡蛎 (Ostrea stentina)(López-Sanmartín  et al , 
2016a)；扇贝3种：栉孔扇贝(宋微波等, 2001; 王崇明

等, 2002)、欧洲大扇贝(Pecten maximus)(Arzul et al, 
2001a)和海湾扇贝(Argopecten irradians)(Kim et al,  
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图 1  OsHV-1 在全球主要国家和地区首次发现的时间及感染物种 
Fig.1  The first occurence of OsHV-1 in major countries and associated mollusks 

红色字体表示主要以成贝发病和死亡为主 
Mollusks colored in red indicated mortalities usually occurred in adults 

 
2019)；蛤仔 2 种：菲律宾蛤仔(Ruditapes philippinarum) 
(Renault et al, 2001c)和欧洲蛤仔(Ruditapes decussatus) 
(Arzul et al, 2001b)；蚶类 2 种：魁蚶(Bai et al, 2016) 
和毛蚶(Gao et al, 2018b)。 

截止目前，已在全球 17 个国家检测到 OsHV-1
感染病例，遍布于非洲和南极洲之外的各大洲。长牡

蛎作为养殖范围最广、产量最大的贝类，也是受

OsHV-1 危害最严重的种类，其感染案例在 17 个国家

均有分布，而其他贝类品种的感染案例通常只局限于

一个国家。 

1.3  鲍疱疹病毒发现、传播及对中国鲍养殖业的危害 

疱疹样病毒粒子感染腹足贝类的案例首次发现

于1999年，引起中国福建东山地区杂色鲍大规模死

亡，随后几年在中国南方杂色鲍养殖区广泛传播

(Wang et al, 2004)。病鲍主要表现为摄食量减少、活

力下降和黏液分泌增多等非典型症状，出现症状3~  
7 d后即发生大规模死亡(宋振荣等, 2000)。这也是鲍

首次因病毒感染发生急性死亡的案例，从出现症状到

大规模死亡仅3~5 d，致死率高达95%以上(Wang et al, 
2004)。流行病学调查结果显示，该疫病只发生在南

方水温较低的季节，因此被称为鲍低温病毒病。但当

时因技术所限，未能进一步鉴定该病毒病原，该疫病 
 

在我国也被称为鲍病毒性死亡病。2003和2005年，台

湾地区养殖杂色鲍和澳大利亚的黑唇鲍 (Haliotis 
rubra)、绿唇鲍(Haliotis laevigata)及其杂交种，分别

发生类似的疱疹病毒引起的急性病毒性大规模死亡

(Chang et al, 2005; Hooper et al, 2007)。病鲍表现的主

要病理特征是腹足神经节和中枢神经组织炎症和细

胞浸润，因此，该病又被称为鲍病毒性神经炎(Abalone 
viral ganglioneuritis, AVG)(Hooper et al, 2007)。对感

染澳大利亚鲍的疱疹病毒粒子进行基因组序列测定

和分析，结果显示，AVG病原为一种新疱疹病毒，与

OsHV-1的亲缘关系较近，ICTV将该病毒命名为鲍疱

疹病毒1 (Haliotid herpesvirus 1, HaHV-1)。 
根据最近开展的回溯性研究，中国南方1999年起

发生的鲍低温病毒病病原，与台湾地区和澳大利亚发

生的AVG病原为同一种病毒，即鲍疱疹病毒(Bai et al, 
2019a; Wei et al, 2018)。由于HaHV-1的高传染性和致

死率，其在中国南方反复发作几年后，目前中国杂色

鲍养殖产业几近灭绝。截止目前，只在以上3个国家

和地区发现HaHV-1感染案例，其易感物种除了以上提

到的几种外，还有棕唇鲍(Haliotis conicopora)。研究结果

还证实，新西兰黑金鲍 (Haliotis iris)与皱纹盘鲍

(Haliotis discus hannai)对HaHV-1不敏感 (Bai et al, 
2019a; Corbeil et al, 2017)。 
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2  软体动物疱疹病毒的基本特征与株系分化 

2.1  软体动物疱疹病毒的分类地位 

软体动物疱疹病毒与已知感染陆生和水生脊椎

动物的疱疹病毒亲缘关系较远。2011 年，ICTV 在其

发布的第九次报告中，将原疱疹病毒科提升为疱疹病 

毒目(Herpesvirales)，重新设置 3 个疱疹病毒科，其

成员分别感染陆生脊椎动物、水生脊椎动物和无脊椎

动物(Davison et al, 2002)(图 2)。其中，软体动物疱疹

病毒科(Malacoherpesviridae)目前由 2 个属(Ostreavirus
和 Aurivirus)组成，每个属包含 1 个病毒种，分别为

OsHV-1 和 HaHV-1 (Minson et al, 2011)。 
 

 
 

图 2  疱疹病毒目系统发育树拓扑结构示意图(获 ELSEVIER 出版集团授权刊载) 
Fig.2  A sketch of the herpesvirus evolutionary tree (Reprinted with permission from Elsevier) 

1：陆生脊椎动物疱疹病毒；2：水生脊椎动物疱疹病毒；3：软体动物疱疹病毒 
1: Herpesviridae, 2: Alloherpesviridae, 3: Malacoherpesviridae 

 

2.2  软体动物疱疹病毒的结构与基因组特征 

软体动物疱疹病毒核衣壳具有疱疹病毒典型的

正二十面体结构，核衣壳内是以双链 DNA 为核心的

遗传物质(图 3)。核衣壳在细胞核内完成装配，并被

运出细胞核，在高尔基体及释放到胞外过程中完成被

膜(Tegument)和囊膜的装配。有关 OsHV-1 形态结构

的电镜观测报道相对较多，涉及多个物种，其核衣壳 
直径在 71~111 nm 之间，装配好的病毒颗粒直径为

106~153 nm (图 3A) (Arzul et al, 2001a; Bai et al, 2016; 
Hine et al, 1998; Renault et al, 2000a)。HaHV-1 相关的

研究报道较少，其核衣壳直径约为 100 nm (图 3B)，
仅有 1 例报道观察到处于细胞外、完成装配的病毒粒

子，直径约为 165 nm (Corbeil et al, 2012)。仅凭电镜

下病毒的形态特征不能区分 OsHV-1 和 HaHV-1。 
OsHV-1 和 HaHV-1 基因组大小相似，约为 210 kb，

但其 GC 含量不同，分别为 38.7%和 46.8% (Davison  
et al, 2005; Savin et al, 2010)。疱疹病毒的基因组并不

是简单的单一序列，而是由多个直接或反向重复序列

与数个单一序列按不同模式间隔排列组成。根据排列

模式的不同，可以把疱疹病毒基因组分为 6 种类型

(Roizman et al, 2001)。OsHV-1 的结构模式可以概括

为 TRL-UL-IRL-X-IRS-US-TRS，其中 UL 和 US 是单一序

列，在参考基因组中的长度分别为 167843 和 3370 bp，
TRL/IRL 和 TRS/IRS 是 2 对反向重复序列，长度分别

为 9774 和 7584 bp，X 也是单一序列，长度为 1510 bp 
(Davison  e t  al ,  2005)。利用高通量测序技术对

OsHV-1 微变株(OsHV-1μvar)的深度测序结果表明， 
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图 3  OsHV-1 感染魁蚶(A)和 HaHV-1 感染杂色鲍(B)细胞核中观察到的疱疹样病毒 
Fig.3  Viral particles identified in the nuclei of OsHV-1 infected S. broughtonii (A) and  

HaHV-1 infected H. diversicolor supertexta (B) 

白箭头：空衣壳；黑箭头：核衣壳 
White arrows: Empty capsids; Black arrows: Nucleocapsid 

 
X 区的测序深度是 OsHV-1 基因组其他区域的 2 倍，

推测 OsHV-1 微变株基因组包含双拷贝的 X 区，另一

个位于基因组末端。因此，微变株的基因组结构可能

是 TRL-UL-IRL-X-IRS-US-TRS-X’ 或 X’-TRL-UL-IRL- 
X-IRS-US-TRS (Abbadi et al, 2018; Burioli et al, 2017)。
不同变异株基因组结构单元的长度可能有差异，但其

结构模式相似(Ren et al, 2013; Xia et al, 2015)。预测

OsHV-1 基因组编码 124 个开放阅读框(Open reading 
frame, ORF)(Davison et al, 2005)。HaHV-1 的结构模

式相对简单，可以概括为 TRL-UL-IRL-IRS-US-TRS，

预测编码 110 个 ORFs (数据未发表)。 

2.3  软体动物疱疹病毒的变异与株系分化 

软体动物疱疹病毒在自然界存在多种变异株，

它们的组成和比例不断演化，以适应不断变化的生

态环境。目前，研究较多的 OsHV-1 变异株有参考株

(Davison et al, 2005)、扇贝急性病毒性坏死病毒

(AVNV)、微变株(OsHV-1μvar)和魁蚶株(OsHV-1-SB)；
其中，参考株和微变株最早都发现于长牡蛎养殖业发

达的法国(Davison et al, 2005; Segarra et al, 2010)，
AVNV 和 OsHV-1-SB 分别来自中国养殖栉孔扇贝和

魁蚶(Bai et al, 2016; Ren et al, 2013)。已公布的

OsHV-1 7 个变异株基因组序列相似性为 93.5% (Bai  
et al, 2019b)，而单纯疱疹病毒 2 (Herpes simplex virus 
2)与单纯疱疹病毒 1 (Herpes simplex virus 1)的这一比

例分别为 99.6%和 96.8% (Norberg et al, 2007; Szpara 
et al, 2014)。OsHV-1 不同变异株间相对较低的序列相

似度，可能与其和不同宿主长期协同进化过程中发生

较强的株系分化有关。 
基于不同 OsHV-1 变异株基因组序列构建的系统

发育树显示，各变异株以其宿主不同(栉孔扇贝、长

牡蛎和魁蚶)分为 3 个支系，说明宿主范围在该病毒

系统分化过程中占主导地位(Bai et al, 2019b)。在宿

主为长牡蛎的病毒支系中，在法国海区先后发现的

OsHV-1 参考株和微变株之间呈姊妹支关系，而不是祖

先与后代关系(Segarra et al, 2010; Bai et al, 2019b)。
根据病毒基因组高变异位点序列，多个研究团队分析

了本国或部分区域内 OsHV-1 不同变异株的演化和变

异规律(Bai et al, 2015; Batista et al, 2015; Mineur et al, 
2015; Renault et al, 2012; Shimahara et al, 2012)。对中

国 2001~2013 年间 27 个海区贝类样品 OsHV-1 的感

染情况、C2/C6 位点序列变异、病毒株系分化及其时

空分布规律进行分析，发现中国存在多达 24 种变异

株，OsHV-1 种群间存在因地理隔离和时间推移产生

的种群分化(Bai et al, 2015)。基于不同地区变异株

C2/C6 位点多态性差异等分析结果，Mineur 等(2015)
推测，OsHV-1 起源于亚洲地区，伴随长牡蛎引种传

播到全球各地，但目前这一假说尚未得到更多数据的

支撑。目前，OsHV-1 的起源和全球传播过程还不清

楚，现有结果表明，OsHV-1 是一个古老的疱疹病毒

支系，已与其天然宿主经过长期的协同演化过程。自

然界存在多个 OsHV-1 变异株，近年来在贝类高密度

养殖、脱离原有生境等的应激压力下，OsHV-1 病害

相继发生。 
法国开展的 OsHV-1 分子流行病学监测结果显

示，OsHV-1 新变异株的不断出现给贝类养殖产业造
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成严重威胁。例如，OsHV-1 最初在法国暴发时致病

力较弱，虽然造成的长牡蛎幼虫死亡曾引起苗种短

缺，给当地养殖业造成不利影响，但法国长牡蛎年产

量仅小幅下挫，从 1991 年的 12.9 万 t 跌至 2007 的

11.1 万 t (FAO 渔业统计年鉴)。2008 年，法国开始大

范围流行致病力更强的微变株(OsHV-1μvar)，主要引

起海区养殖稚贝和幼贝的大规模死亡，导致近年来法

国长牡蛎年产量跌至 6.4 万 t (FAO 渔业统计年鉴)。
这些结果提示，未来应加强 OsHV-1 的分子流行病学

监测，及时评估和应对新变异株对中国贝类养殖业造

成的威胁。 
HaHV-1 株系分化和分子流行病学的相关研究还

很欠缺，根据其地理分布分为中国大陆株、台湾株和

澳大利亚株，它们基因组序列间的相似度为 91.5% 
(Bai et al, 2019c; Chen et al, 2016; Savin et al, 2010)。
已知的 HaHV-1 易感宿主都来自 Haliotis 属，均引起

宿主的急性感染和死亡。然而，2009 年起，台湾地

区发生疱疹病毒引起的杂色鲍慢性死亡案例，死亡可

从早春一直持续到秋季，累计死亡率达 80%左右，成

为台湾鲍养殖业面临的主要疫病(Chen et al, 2016)。
基于 HaHV-1 基因组设计的 20 对引物，均不能从慢

性死亡鲍样本中扩增出条带，推测引起鲍慢性死亡的

疱疹病毒与 HaHV-1 基因组序列相似度很低，其与

HaHV-1 的关系还有待进一步研究(Chen et al, 2016)。 

3  软体动物疱疹病毒感染的致病特征 

3.1  病理特征 

OsHV-1 感染的病理变化广泛分布于各主要器官

的结缔组织，如外套膜、鳃、肝胰腺和生殖腺等，病

变组织内常伴有以染色质边集和核固缩为特征的异

常细胞核(Renault et al, 2000a; Segarra et al, 2016)。常

见的受感染细胞类型有成纤维细胞、血淋巴细胞，偶

尔也能观察到感染的神经细胞和肌细胞(Lipart et al, 
2002; Segarra et al, 2016; Xin et al, 2018)。利用原位杂

交技术在发病牡蛎生殖腺中还观察到被病毒 DNA 探

针标记的感染细胞，部分细胞鉴定为卵母细胞

(Corbeil et al, 2015)，从分离的卵细胞和精细胞中检

测到病毒 DNA，推测 OsHV-1 存在垂直传播的可能性

(López-Sanmartín et al, 2016b)。另外，在部分欧洲牡

蛎(Comps et al, 1993)和新西兰牡蛎(Hine et al, 1997)
感染案例中，观察到核内 Cowdry type A 型包涵体，

但未在包括长牡蛎在内的其他贝类中发现包涵体

(Arzul et al, 2017)。 
HaHV-1 澳大利亚株和台湾株感染的组织病变集

中在中枢神经组织，而引起鲍慢性死亡的疱疹病毒主

要感染血淋巴细胞，并造成结缔组织损伤和血细胞浸

润(Chen et al, 2016)。Bai 等(2020)基于组织病理和原

位杂交的分析结果显示，HaHV-1 大陆株感染不仅引

起杂色鲍足神经节和中枢神经组织病变，在外周神经

组织、感染后期的外套膜、肝胰腺等器官的结缔组织

也出现病变和病毒探针标记的感染细胞；利用透射电

镜，还在感染的鲍血淋巴细胞中观察到疱疹样病毒粒

子。目前，HaHV-1 中国大陆与台湾株、澳大利亚株

组织亲嗜性差异的原因还不清楚，我们推测与宿主和

病原如下两方面的差异相关，一是由 HaHV-1 不同地

理种群株系分化导致的致病性差异，二是宿主品种或

品系差异引起组织器官易感性不同。 

3.2  疫病发生和流行规律 

温度是影响 OsHV-1 与 HaHV-1 感染强度，发病

与否和危害程度的关键环境因子(Arzul et al, 2017)，
但 2 种病毒对温度的响应模式相反：OsHV-1 感染在

水温上升到某个阈值的高温季节发病，HaHV-1 感染

在水温下降到某个阈值的低温季节发病。OsHV-1 感

染发病的温度阈值大小受变异株和宿主物种的共同

影响，如 OsHV-1 参考株(2008 年之前)感染长牡蛎在

21.5℃~26.8℃之间时发病 (Sauvage et al, 2009)，
OsHV-1μvar (2008 年之后 )感染长牡蛎在 15.5℃~ 
23.8℃之间时发病(Pernet et al, 2012; Petton et al, 
2015)，栉孔扇贝在 23℃以上时发病(宋微波等, 2001; 
王崇明等, 2002)，魁蚶在 14℃以上时发病(Xin et al, 
2020)。不同的海区环境(如维度、理化因子等)也会影

响温度阈值。近年来，法国及欧洲养殖长牡蛎发病的

温度阈值一般为 16℃，而澳大利亚养殖长牡蛎发病

的温度阈值一般是 21℃ (de Kantzow et al, 2019)。除

温度之外，其他环境因子也对 OsHV-1 疫病产生影响，

如盐度(Fuhrmann et al, 2018、2016)、环境微生物

(Azema et al, 2016; Pathirana et al, 2019)、饵料丰度

(Pernet et al, 2019b)和 pH 值(Fuhrmann et al, 2019)等。

但这类环境因子对 OsHV-1 疫病的影响效应不如温度

直接和明确。温度主要通过控制病毒是否进入指数复

制期发挥作用，其效应更加明显和可预测；其他环境

因子主要通过与宿主间复杂的相互作用发挥作用，其

对疫病发生和进程的影响表现出明显的地区特异性

(Fleury et al, 2020; Pernet et al, 2019b)。 
Oden 等(2011)对病毒感染长牡蛎的研究结果显

示，OsHV-1 感染是否引发宿主的发病和死亡主要取

决于病毒在宿主体内的拷贝数，如果病毒拷贝数超过

8.8×103 个/mg 组织，则会发病和死亡，否则通常以无
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症状感染的形式长期存在。除栉孔扇贝、魁蚶、毛蚶

和新西兰牡蛎之外，OsHV-1 感染引发的病亡主要发

生于幼虫和稚贝阶段。对长牡蛎、福建牡蛎等的流行

病学监测结果显示，其成贝往往不表现任何临床症

状，体内病毒感染量也多在 103 个/mg 组织以下，这

些无症状的成贝就成为 OsHV-1 在自然界中的天然

“蓄水池”，且存在将病毒经垂直传播给下一代的可能
(Barbosa-Solomieu et al, 2005; López-Sanmartín et al, 
2016b)。目前，尚无证据显示 HaHV-1 感染也表现类

似的对宿主发育阶段的偏好性。 
Paul-Pont 等(2013b)对澳大利亚 Botany 湾 OsHV-1

致死病例的空间分布规律研究显示，牡蛎发病呈聚集

性“斑块”状分布，斑块大小在几个阀架至数公里不

等，斑块的空间分布主要与牡蛎月龄和湾内洋流方向

相关。Paul-Pont 等推测，OsHV-1 的水平传播方式主

要是粘附于水中的浮游生物，依赖洋流传播。 

4  软体动物疱疹病毒诊断方法 

4.1  传统诊断技术 

组织病理和透射电镜检测作为传统的贝类疫病

诊断技术，已被应用到软体动物疱疹病毒的诊断工作

中。OsHV-1 感染的诊断可以取外套膜、肝胰腺和鳃

等组织器官，HaHV-1 感染诊断须首先小心对鲍腹足

进行纵切，而后取足神经节进行检测 (Mark et al, 
2016)。欧盟贝类病害参考实验室提供了详细的样本

处理、检测操作规程。在光镜下观察，若双壳贝类样

本结缔组织出现大量细胞浸润，其中的成纤维细胞和

血细胞呈现染色质边集或核浓缩等细胞病变，则为疑

似 OsHV-1 感染。若鲍样本足神经节和中枢神经组织

出现病变，则为疑似 HaHV-1 感染。组织病理变化不

是特异性的，因此不能用于确诊。透射电镜下，细胞

核内观察到疱疹样病毒粒子，可判定检测结果为阳

性；但这种检测不是种特异性的，需要结合分子生物

学技术，做出最后确诊。 

4.2  现代诊断技术 

4.2.1  基于 PCR 法的诊断技术     聚合酶链反应

(PCR)诊断技术以其高敏感性、高特异性和快速简便

的优点，已成为包括贝类在内众多水产动物病原常用

的检测技术。法国学者首先设计了 OsHV-1 巢式 PCR
检测用引物(A3/A4 和 A5/A6)(Renault et al, 2000b)，
但很快被检测灵敏度更高的普通 PCR 检测引物

(C2/C6)所取代 (Renault et al, 2001a)。随后，多种

OsHV-1 检测用 PCR 引物相继报道，但多数引物的检

测灵敏度和特异性未得到充分验证，C2/C6 仍是目前

应用最广泛的普通 PCR 引物(Batista et al, 2007)。实

时定量 PCR 检测凭借其可对感染量进行精确测定的

优势，近年来越来越多的被应用到涉及 OsHV-1 检测

的各种研究项目中。目前，常用的 OsHV-1 实时定量

PCR 检测方法有 2 种，分别是使用 C9/C10 的 SYBR 
Green 法和使用 OsHV1BF/B4 引物及对应探针的

TaqMan 探针法 (Martenot et al, 2010; Pepin et al, 
2008)。对 HaHV-1 检测方法的研究相对较少，但也有

比较成熟的普通 PCR 和实时定量 PCR 检测方法可供

使用(Mark et al, 2016)。 
4.2.2  原位杂交诊断技术    原位杂交技术具有细

胞定位能力准确、特异性好和敏感度高等优点。

OsHV-1和HaHV-1原位杂交检测均使用地高辛标记探

针。OsHV-1检测有3种大小相似的探针可供选择，分

别 由 3 对 引 物 (A5/A6 、 C1/C6 和 C2/C6) 扩 增 产 生

(Corbeil et al, 2015; Lipart et al, 2002)；HaHV-1检测一

般使用ORF66F/R引物合成探针(Mark et al, 2016)。另

外，Corbeil等(2015)开发了一种可以检测OsHV-1 3个
病毒RNA(ORF7、25和87)原位表达情况的探针杂交

技术。 
4.2.3  其他分子诊断技术    除了上述实验室常用

的诊断技术外，中国研究人员还基于环介导等温扩增

(Loop-mediated isothermal amplification, LAMP)和荧

光定量重组酶聚合酶扩增 (Quantitative recombinase 
polymerase amplification, qRPA)技术，开发了 OsHV-1
和 HaHV-1 的检测方法(Chen et al, 2014; Gao et al, 
2018a、b; Ren et al, 2010)，这些检测技术具有更加简

便、快捷、适合现场应用的优点。 

5  软体动物疱疹病毒病的防控 

贝类养殖多在开放式海区进行，很多涉及药物的

预防和治疗措施无法施展，给包括软体动物疱疹病毒

病在内多种贝类疫病的防控带来困难。为此，针对软

体动物疱疹病毒，特别是 OsHV-1 的生物学特性、发

病规律、抗病品系选育等方面开展了大量研究，研发

相关防控措施 (Barbosa-Solomieu et al, 2015)。但

HaHV-1 的相关研究还较少，对该疫病的防控主要依

靠划定病毒污染区、限制鲍及相关物品的跨区流动等

基本生物安保措施(Mark et al, 2016)。本节主要介绍

OsHV-1 相关防控措施的研究进展。 

5.1  OsHV-1 生物学特征及室内消杀措施 

贝类的室内养殖一般发生在育苗阶段，OsHV-1
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流行早期(2008 年之前)的多数案例是育苗场幼虫的

死亡。对 OsHV-1 生物学特征的研究结果显示，在室

内 20℃情况下，OsHV-1 可在海水和死亡牡蛎内脏团

中分别存活 2 d 和 7 d，并仍保持感染能力，给病毒

的彻底消杀工作造成一定困难(Hick et al, 2016)。有利

的一点是，OsHV-1 作为一种具有脂质囊膜的病毒，

在水产养殖环境中属于比较容易杀灭的病原体。高温

(50℃，5 min)、化学消毒剂(如 10%福尔马林，30 min)、
臭氧和紫外线对该病毒均有较好的杀灭作用(Evans 
et al, 2016; Hick et al, 2016)。由于成贝往往处于隐性

感染状态，有可能作为传染源被引入育苗场。为了预

防此类事件的发生，研究人员建议对进场前的成贝进

行热应激(水温升至 21℃) 2~3 周，以便使成贝体内潜

伏感染的 OsHV-1 激活和复制，而后进行 PCR 检测，

排除潜伏感染成贝带来的威胁 (Hine et al, 1997; 
Pernet et al, 2015)。 

我国部分鲜活贝类上市或出口前需在室内暂养

数周，此时养殖密度高，容易暴发流行病和大规模死

亡。根据软体动物疱疹病毒感染的发生受温度调控这

一特点，可通过控制水温预防疫病的发生。实验结果

和生产实践均表明，水温控制在 10℃及以下可有效

防止魁蚶暂养阶段发生 OsHV-1 感染。但值得注意的

是，不同物种感染软体动物疱疹病毒后发病的温度阈

值可能不同，需要通过系统的实验确定。 

5.2  开放海区 OsHV-1 病害的综合防控 

5.2.1  养殖措施的改善    在法国地中海沿岸，相对

开放海区 OsHV-1 疫病死亡率低于湾内，插桩式养殖

低于吊篮式养殖(Pernet et al, 2012)。澳大利亚和法国

开展的研究均表明，增加潮间带养殖阀架的高度

(30~60 cm)可有效降低成贝的 OsHV-1 感染率、感染

强度和死亡率(Paul-Pont et al, 2013a)。引起这一现象

的机制尚不清楚，推测可能是增加养殖阀架高度后，

减少了牡蛎浸水和接触病毒的时间(Paul-Pont et al, 
2013a; Petton et al, 2015)。但这项措施也会减少牡蛎

摄食时间，从而导致生长缓慢、甚至应激反应(Pernet 
et al, 2019a)。因此，在水文环境复杂、养殖方式多样

的开放式海区，养殖措施的改良应充分考虑苗种来源

(人工苗或野生苗)、遗传背景、繁殖周期和月龄等因

素(Evans et al, 2019; Ugalde et al, 2018)；很难形成一

套适合所有海区的 OsHV-1 防控技术规程，也很难依

靠单一技术实现 OsHV-1 病害的有效防控(Fleury et al, 
2020)。遵循“因地制宜、多管齐下”的策略，才能通

过养殖措施的优化缓解 OsHV-1 给贝类养殖产业带来

的危害。例如，西班牙埃布罗河三角洲地区受 OsHV-1

疫情的影响，长牡蛎年产量从 2006 年的 800 t 缩减到

2011 年的 138 t (Carrasco et al, 2017)。当地通过改良

生产周期、避开危险期投放稚贝苗种，控制投苗规格，

降低养殖密度和优化生产管理方法等一系列措施，使

当地牡蛎养成期死亡率从 2015 年之前的约 80%，下降

到 2015 年及之后的 2%~7.5% (Carrasco et al, 2017)。 
5.2.2  抗病品系选育    对长牡蛎和魁蚶的研究表

明，天然存在对 OsHV-1 不敏感的家系，这为抗病品

系选育提供了自然资源(Bai et al, 2017; Dégremont  
et al, 2005)。我们开展的感染实验和生产数据显示，

韩国来源的魁蚶对 OsHV-1 普遍不敏感，近年来多被

中国魁蚶育苗企业选为种贝。对 15 个长牡蛎家系的

感染实验结果显示，人工感染 14 d 后的成活率各不

相同，范围在 0~97.4%之间(de Lorgeril et al, 2018)。
进一步分析发现，长牡蛎表现出较高的抗 OsHV-1 加

性遗传变异，遗传力大小在 0.12~0.63 之间(Azema   
et al, 2015; Camara et al, 2017; Dégremont et al, 
2015)。目前，法国、英国和新西兰等均已启动各自

的抗 OsHV-1 长牡蛎选育项目，法国通过对不同长牡

蛎家系连续 4 代的大规模抗病毒选育，使 3~6 月龄牡

蛎的成活率提高 7%~63% (Dégremont et al, 2015)。 

6  结论与展望 

中国的贝类养殖规模大、种类全，目前在养的贝

类约 80 种，发挥着重要的食物供给和生态服务功能

(唐启升等, 2016)。进入 21 世纪，贝类的高密度养殖

模式和人工苗种繁育技术得以广泛推广(唐启升等 , 
2013; 阙华勇等, 2016)，在推动养殖产量不断提升的

同时，也导致传染性病害频繁发生，使中国贝类养殖

业蒙受巨大经济损失。已开展的软体动物疱疹病毒相

关研究使我们对贝类病毒病有了更深入的认识，但仍

存在很多知识盲区，如病毒结构蛋白的组成和功能、

入侵和致病机制等对病毒病防控至关重要的基础科

学问题(张奇亚等, 2014)；变异株鉴别诊断及其在中

国海区的分布范围和流行规律等，与疫病有效防控息

息相关的基本信息也尚未掌握。 
当前，中国贝类养殖业尚缺乏生物安保(Biosecurity)

理念指导下的疫病风险管理和应对策略 (黄倢等 , 
2016)。在此背景下的苗种跨区转运、南北接力养殖

等，都有可能导致病原微生物的传播，威胁贝类养殖

业的健康发展。在贝类主产区建立贝类疫病预警系统

(宋林生, 2020)，引入生物安保概念，提高生物安保

意识，贯彻和落实生物安保指导下的健康养殖理念

(黄倢等, 2016)，才能实现软体动物疱疹病毒等贝类
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疫病的有效防控。 
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Abstract    China is one of the largest producers of cultivated mollusks and the production has 
increased steadily over the last 30 years. The aquaculture industry growing specific kinds of cultured 
mollusks in some localities or regions might suffer huge losses owing to infectious diseases. Mass 
mortalities of bivalves and small abalone (Haliotis diversicolor supertexta) associated with herpesviruses 
have frequently occurred since the 1990s, resulting in huge economic and social damages to related 
families and communities. Herpesvirus now represents the most destructive pathogen faced by mollusk 
aquaculture in China. Significant losses, which resulted from the epidemics associated with herpesvirus 
infection, have attracted enormous attentions in related sectors, including the scientific community. 
Epidemiological and etiological investigations showed that the herpesviruses infecting bivalves and 
abalone were Ostreid herpesvirus 1 (OsHV-1) and Haliotid herpesvirus 1 (HaHV-1). The outbreak of 
herpesvirus infection in mollusks not only happened in China but also in many other countries and regions 
around the world. Pacific oysters such as Crassostrea gigas were the most seriously affected bivalves. The 
significant loss associated with infectious diseases has attracted huge attentions from producers and 
researchers in the mollusk aquaculture sector around the world. To mitigate production loss associated 
with herpesvirus infection in mollusk aquaculture, researchers have investigated the characteristics of 
OsHV-1 and HaHV-1 viruses, their geographical distribution, susceptible hosts, epidemiological 
characteristics, and disease diagnosis and have tried to find ways to prevent and control them, including 
the use of disease resistance breeding. Large investments in scientific research has made OsHV-1 and 
HaHV-1 the most well studied viruses of mollusks. They also represented the only two mollusk viruses 
with clear classification status. In this study, we summarized the recent progress related to OsHV-1 and 
HaHV-1, with an emphasis on the occurrence, spread, damage, and disease control practices in China. 
Key words    Mollusk aquaculture; Malacoherpesvirus; Ostreid herpesvirus 1; Haliotid herpesvirus 1 
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