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［摘　 要］ 　 猫泛白细胞减少症是一种由猫泛白细胞减少症病毒引起的，猫科动物常见的接触性传

染病，临床发病率和死亡率均较高，疫苗免疫接种是预防和控制该病最经济、最直接的措施。 然而，

国内几无商业化宠物疫苗，特别是猫用疫苗，国外疫苗进口困难，亟需开发新型宠物用高效疫苗。

对国内外猫泛白细胞减少症疫苗现状及不同类型疫苗（灭活疫苗、减毒活疫苗等）的优缺点进行了

综述与分析，以期为我国猫泛白细胞减少症疫苗的研发提供参考。
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　 　 猫泛白细胞减少症（Ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ）又称

猫传染性肠炎、猫瘟热或猫运动失调症，是一种由

猫泛白细胞减少症病毒（Ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ ｖｉｒｕｓ，
ＦＰＶ）感染引起的，以突发双相高热、呕吐、腹泻、
脱水、白细胞严重减少、出血性肠炎为特征的急性、
高度接触性传染病［１］。 本病在猫科动物中传播历

史悠久， 最早的文献报道可以追溯到 １９２０ｓ －
１９３０ｓ［２］。 感 染 宿 主 不 仅 包 括 家 养 猫、 犬［３ － ４］、
水貂［５］、还包括野生动物，特别是一些珍稀野生动

物如狮子［６ － ７］、猴子［８］、虎［９］、豹［１０ － １１］ 等。 该病不

仅影响我国蓬勃发展的宠物行业的健康、稳定发

展；而且严重威胁我国野生动物，特别是一些珍稀

野生动物的资源保护，因而倍受关注。
在众多疫病防控策略中，疫苗免疫接种是预防

和控制疾病发生、传播和流行最为重要、也最为经

济的措施。 而当前我国猫用药品、疫苗及诊断制剂

主要依赖进口，特别是猫用疫苗，进口率 １００％ 。 近

年来，伴随着国内宠物市场的快速发展，宠物疫苗

市场需求量显著增多；另一方面，由于受到新冠病

毒疫情的影响，进口疫苗整体紧张，很多城市都出

现疫苗荒，很多宠物主一苗难求。 因此研制拥有自

主产权的国产疫苗及诊断制剂迫在眉睫。 本文对

国内外关于猫泛白细胞减少症疫苗研究现状以及

不同疫苗类型（灭活疫苗、活疫苗、基因工程疫苗

等）的优缺点进行了综述与分析，为我国猫泛白细

胞减少症疫苗的研发提供参考。
１　 传统疫苗

１． １　 灭活疫苗　 灭活疫苗是指通过加热或甲醛处

理等物理或化学手段使病原丧失感染能力和毒力

而只保持其免疫原性，并结合相应的免疫佐剂制

备而成。 灭活疫苗制备工艺简单、制备价格低廉

等优势，成为许多疫病疫苗开发的首选。 国外关

于猫泛白细胞减少症灭活疫苗研究起步较早，２０
世纪 ５０ 年代就有关于灭活疫苗的研究报道 ［１２］ 。
早期 灭 活 疫 苗 成 分 是 患 病 动 物 的 组 织 提 取

物 ［１３］ ；伴随着技术的不断进步，灭活疫苗成分变

成了病毒细胞培养物 ［１３ － １４］ 或者是减毒毒株细胞

培养物 ［１５ － １７］ 。
因为灭活疫苗只能诱导机体产生体液免疫，而

无细胞免疫应答反应，故需要多次免疫动物才能诱

导动物产生免疫保护。 单一病毒的灭活疫苗这对

于犬、猫类宠物来说并非理想选择；但是因为灭活

疫苗安全性高，无毒力返强风险等特点，是怀孕母

畜及患病动物预防接种的不二之选。
多联灭活疫苗才是宠物疫苗开发的一个重要

方向。 据美国 ＵＳＤＡ 公布数据，美国目前无猫泛白

细胞减少症病毒灭活疫苗（单苗）注册销售；但批准

在售的、含猫泛白细胞减少症病毒联苗（灭活疫苗）
多达 ９ 种，种类包括三联苗 ３ 种、四联苗 ４ 种、和五

联苗 ２ 种，具体见表 １。

表 １　 国外含猫泛白细胞减少症病毒的灭活疫苗及其生产厂家

Ｔａｂ １　 Ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｖａｃｃｉｎｅ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ ｖｉｒｕｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒｓ ｉｎ ＵＳＤＡ
序号 疫苗名称 类型 产品代码 生产企业

１ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症疫苗

三联
灭活疫苗

１６Ｄ５． ２０

１６Ｄ５． ２２

１６Ｄ５． ２３

勃林格殷格翰动物保健美国公司
美国礼蓝动保公司

２ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症 － 衣原体疫苗

３ 猫白血病 － 鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 －
泛白细胞减少症疫苗

四联
灭活疫苗

１６Ｅ５． ２０

１６Ｅ５． ２３

１５Ｂ５． ２１

１５Ｂ５． ２２

勃林格殷格翰动物保健美国公司
美国礼蓝动保公司

４ 猫白血病 － 鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 －
泛白细胞减少症 － 衣原体疫苗

五联
灭活疫苗

１５５９． ２０

１５５９． ２３
勃林格殷格翰动物保健美国公司

美国礼蓝动保公司

　 数据引自美国 ＵＳＤＡ《Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ》２０２０． ０４． ０１． ｈｔｔｐｓ：∥ｗｗｗ． ａｐｈｉｓ． ｕｓｄａ． ｇｏｖ ／ ａｐｈｉｓ ／ ｏｕｒ ｆｏｃｕｓ ／ ａｎｉｍａｌ ｈｅａｌｔｈ ／ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ － ｂｉｏｌｏｇｉｃｓ
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　 　 国内关于猫泛白细胞减少症疫苗研究起步较

晚，仅有的研究也不是针对宠物用疫苗开发，而是针

对野生保护动物老虎展开的［１８］ 。 近年来，国内的宠

物行业得到了快速发展，市场经济总量达到２０００ 亿，

大大激发国内生物制品企业宠物用疫苗开发的热

情，目前已有两家企业的猫用多联灭活疫苗（含猫泛

白细胞减少症）获得临床批件（表 ２），未来将会陆续

有多个猫用多联灭活疫苗获得临床实验许可。

表 ２　 国内含猫泛白细胞减少症多联灭活疫苗临床实验信息

Ｔａｂ ２　 Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｄｏｍｅｓｔｉｃ ｆｅｌｉｎｅ ｍｕｌｔｉｐｌｅ ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｖａｃｃｉｎｅ ｕｎｄｅｒ ｃｌｉｎｉｃａｌ ｔｒｉａｌ

Ｎａｔｉｏｎａｌ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ Ｂａｓｉｃ Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ Ｄａｔａｂａｓｅ
序号 疫苗名称 类型 申请单位 临床批件号

１

猫泛白细胞减少症、鼻气管炎、鼻结膜

炎、狂犬病四联灭活疫苗（Ｐ１２ 株 ＋ Ｈ１３

株 ＋ ＣＣ 株 ＋ ＣＶＳ － １ 株）

四联

灭活疫苗

中国人民解放军军事医学科学院军事兽医研究所、辽

宁益康生物股份有限公司、长春西诺生物科技有限公

司、吉林嘉汇生物技术有限公司、武汉中博生物股份

有限公司、吉林和元生物工程股份有限公司、浙江明

月科技有限公司、哈尔滨元亨生物药业有限公司

２０１８０１７

２

猫鼻气管炎、猫鼻结膜炎、猫反白细胞

减少症三联灭活疫苗（ＨＢ 株 ＋ ＢＪ 株 ＋

ＺＪ 株，冻干）

三联

灭活疫苗

吉力生物科技有限公司、吉林正业生物制品股份有限

公司、杭州动物药品厂、吉林吉力生物技术研究有限

公司、吉力（浙江）检测服务有限公司

２０２１０１７

　 数据引自《国家兽药基础数据据库》 ． ２０２１． ０９． ３０． ｈｔｔｐ：∥１２４． １２６． １５． １６９：８０８１ ／ ｃｘ ／

１． ２　 减毒疫苗　 减毒活疫苗是指病原微生物经过

各种处理后，其毒力单元结构发生改变，致病力减

弱但仍然保持其免疫原性，进而利用此减毒株制备

而成的疫苗。 减毒疫苗优点是能在宿主体内复制、
增殖，模拟病毒感染过程，不仅能够激发机体体液

免疫应答，还能刺激机体产生细胞免疫应答，因此

其具有使用剂量小、免疫周期长等优点，完美满足

宠物、野生动物保护用疫苗的开发要求（接种对象

要么属于体型较小动物，要么属于体型大且凶猛的

动物，均不适宜多次、大剂量疫苗免疫）。
对于猫泛白细胞减少症减毒疫苗的开发，国外

处于绝对领先地位。 查阅文献发现，２０ 世纪 ７０ 年

代初国外就有关于猫泛白细胞减少症减毒活疫苗

的研究报道［１９］，随后陆续出现多联减毒活疫苗的

研究报道［２０ － ２１］。 国外减毒活疫苗的类型也多种多

样，单苗（２ 种）、联苗（１１ 种），具体信息如表 ３ 所

示；国内迄今为止还未见有关于宠物用减毒活疫苗

开发的研究报道以及疫苗注册信息。
基因重组是研发减毒活疫苗的另一途径，主要

是通过现代分子生物学技术，对病原微生物的毒力

基因或结构进行改造从而实现病毒毒力减弱，并以

此制备疫苗。 然而，多年来关于猫泛白细胞减少症

病毒基因重组研制减毒活疫苗的研究，无论是国内

还是国外都鲜有报道。 ２０１９ 年国内军事兽医研究

所的程楠等报道成功建立了虎源猫泛白细胞病毒

ＨＨ －１ ／ ８６ 株的感染性克隆［２２］，这为开发弱毒猫泛

白细胞减少症疫苗株奠定了坚实的基础。
２　 基因工程疫苗

基因工程疫苗是指利用 ＤＮＡ 重组技术，将病

原的保护性抗原编码基因片段克隆定向插入细菌、
酵母菌或哺乳动物细胞中，使之充分表达，经纯化

后制得的疫苗。 基因工程疫苗可分为重组亚单位

疫苗，重组病毒载体疫苗、基因缺失或突变疫苗、核
酸疫苗、合成肽疫苗以及转基因植物疫苗等几类，
它们代表着疫苗研究的新途径。
２． １　 重组抗原疫苗　 猫泛白细胞减少症病毒属于

典型的细小病毒，结构蛋白 ＶＰ２ 是其主要衣壳蛋

白，决定病原的抗原性、致病性以及宿主感染

谱［２２］。 因此 ＶＰ２ 蛋白也就成为猫泛白细胞减少症

病毒基因工程疫苗研究的靶标。

·７７·
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表 ３　 国外含猫泛白细胞减少症减毒活疫苗信息

Ｔａｂ ３　 Ｌｉｖｅ ａｔｔｅｎｕａｔｅｄ ｖａｃｃｉｎｅ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ ｖｉｒｕｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｍａｎｕｆａｃｔｕｒｅｒｓ ｉｎ ＵＳＤＡ
序号 疫苗名称 类型 产品代码 生产企业

１ 猫泛白细胞减少症疫苗
（单）
活疫苗

１５６１． ２０

１５６１． ２３

英特威公司

硕腾公司

钻石动物健康公司

２ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症疫苗

三联
活疫苗

１６Ｄ１． ２０

１６Ｄ１． ２１

１６Ｄ１． ２２

１６Ｄ８． ２０

１６Ｄ８． ２１

英特威公司

硕腾公司

勃林格殷格翰动物保健美国公司

勃林格殷格翰动物保健美国公司

英特威公司

美国礼蓝动保公司

钻石动物健康公司

美国礼蓝动保公司

勃林格殷格翰动物保健美国公司

３ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症 － 衣原体疫苗

四联
活疫苗

１６Ｅ６． ２０

１６Ｅ１． ２０

１６Ｅ８． ２０

勃林格殷格翰动物保健美国公司

美国礼蓝动保公司

默克动物健康公司
硕腾公司

勃林格殷格翰动物保健美国公司

４ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症 － 狂犬病疫苗

四联
活疫苗

１６Ｔ９． ２０

１６Ｔ９． Ｒ０
勃林格殷格翰动物保健美国公司

５ 猫鼻气管炎 － 嵌杯病毒病 － 泛白细胞
减少症 － 衣原体 － 狂犬病疫苗

五联
活疫苗

１６１９． Ｒ１ 勃林格殷格翰动物保健美国公司

　 数据引自美国 ＵＳＤＡ《Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｐｒｏｄｕｃｔｓ》２０２０． ０４． ０１． ｈｔｔｐｓ：∥ｗｗｗ． ａｐｈｉｓ． ｕｓｄａ． ｇｏｖ ／ ａｐｈｉｓ ／ ｏｕｒ ｆｏｃｕｓ ／ ａｎｉｍａｌ ｈｅａｌｔｈ ／ ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ － ｂｉｏｌｏｇｉｃｓ

　 　 国内从 ２００８ 年起，先后有李爽［２３］、于亚丽［２４］

和田丽红［２５］等多位学者对猫泛白细胞病毒的 ＶＰ２
蛋白进行了原核表达研究，并证明其具有良好的抗

原特性，为诊断抗原制备和亚单位疫苗制备奠定了

基础。
近年来，病毒样颗粒疫苗研究成为了热点。 已

有文献报道成功构建猫泛白细胞减少症病毒样颗

粒，并评价了其免疫效果［２６］。 国外关于 ＶＰ２ 蛋白

原核或真核表达则鲜有报道。
２． ２　 重组病毒载体疫苗　 猫泛白细胞重组病毒载

体疫苗研究国外起步较早。 Ｈｕ Ｌ 等在 １９９６ 年［２７］

和 １９９７ 年［２８］分别报道了其借助痘病毒载体单独

表达猫泛白细胞减少症病毒 ＶＰ２ 蛋白，和共表达狂

犬病毒糖蛋白和 ＶＰ２ 蛋白的研究结果，表达产物能

够诱导动物产生高水平中和抗体，并能够为强毒攻

击提供免疫保护。 但迄今为止国外仍无猫泛白细

胞减少症病毒载体疫苗问世。
国内关于猫泛白细胞重组病毒载体疫苗研究

也相对较少。 杨松涛等［２９］ 在 ２００７ 年报道其利用

犬腺病毒 ２ 型载体重组表达虎源猫泛白细胞减少

症病毒 ＶＰ２ 蛋白并取得不错的结果，两次免疫动物

后中和抗体为 １∶ ６４ ～ １∶ １２８，能够完全抵御强毒攻

击，这提示我们可以开发泛白细胞减少症病毒的重

组载体疫苗。
３　 结　 语

在收入增长、人口老龄化、少子化等因素推动

下，近年来国内宠物市场得到了快速扩张，带动了

以宠物疫苗为代表的宠物医疗需求的大爆发。 在

背景下，国内各大生物制品企业纷纷转向宠物生物

制品行业，加大对宠物生物制品开发投入。 然而，

·８７·
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国内生物制品企业在布局宠物用生物制品过程中

需要分析与借鉴国外宠物生物制品研发成功经验，
找准自身优势，快速制定符合本企业发展的宠物生

物制品研发方向，避免产品同质化研究，造成资源

浪费。
本文简要地概述了不同类型生物制品（灭活疫

苗、减毒活疫苗）的优缺点，并以猫泛白细胞减少症

为例，收集了国外有关猫泛白细胞减少症常见商业

化疫苗的类型数据，拟为开发出理想、高效宠物猫

用疫苗奠定基础。 理想的猫科动物用疫苗应具备

免疫剂量小、免疫周期长，并且不添加佐剂等特点，
因为疫苗的接种对象要么是犬、猫等小型动物，
要么是老虎、狮子之类的大型珍稀野生动物，二者

均不适合大剂量，多次免疫接种。 不添加佐剂有利

于减轻疫苗带来的严重副反应（接种部位溃烂、
形成肉芽肿）。

综合目前国内宠物疫苗研发信息，发现绝大多

数生物制品企业还是集中于多联灭活疫苗的开发，
而对减毒活疫苗以及其他类型疫苗的关注不多，可
能原因与灭活疫苗开发技术简单、研发周期短、研
发投入较少有关，但是也很容易造成同质化研究，
造成资源浪费。 而且灭活的缺点也是显而易见的。
近期，不少国内生物制品企业开始关注宠物病毒病

毒样颗粒疫苗的研制，这将会是高效宠物用疫苗开

发的一个重要方向。
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减少症病毒的特性［Ｊ］． 病毒学报， １９８８， ４（２）： １７６ －１７７．

Ｃａｉ Ｊ Ｌ， Ｚｈａｎｇ Ｚ Ｘ， Ｃａｉ Ｂ Ｘ． Ｐｒｏｐｅｒｔｉｅｓ ｏｆ ａ ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ

ｖｉｒｕｓ ｉｓｏｌａｔｅｄ ｆｒｏｍ ａ ｃｌｏｕｄｅｄ ｌｅｏｐａｒｄ ［ Ｊ］ ． Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ

Ｖｉｒｏｌｏｇｙ， １９８８， ４（２）： １７６ － １７７．

［１２］ Ｗｉｌｌｓ Ｇ， Ｂｅｌｃｈｅｒ Ｊ． Ｔｈｅ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ｏｆ ｖｉｒｕｓ ｅｎｔｅｒｉｔｉｓ ｏｆ ｍｉｎｋ ｗｉｔｈ

ｃｏｍｍｅｒｃｉａｌ ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ ｖａｃｃｉｎｅ ［ Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｖｅｔ Ｍｅｄ

Ａｓｓｏｃ， １９５６， １２８（１１）：５５９ － ５６０．

［１３］ Ｐｏｖｅｙ Ｒ Ｃ． Ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ － － ｗｈｉｃｈ ｖａｃｃｉｎｅ？ ［ Ｊ］ ． Ｊ

Ｓｍａｌｌ Ａｎｉｍ Ｐｒａｃｔ， １９７３， １４（７）： ３９９ － ４０６．

［１４］ Ｓａｍｐｓｏｎ Ｇ Ｒ， Ｃｏｕｎｔｅｒ Ｆ Ｔ， Ｓｃｈｌｅｇｅｌ Ｂ Ｆ， ｅｔ ａｌ． Ａｎｔｉｂｏｄｙ

ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ ｃａｔｓ ｖａｃｃｉｎａｔｅｄ ｗｉｔｈ ａｎ ｉｎａｃｔｉｖａｔｅｄ ｃｅｌｌ ｃｕｌｔｕｒｅ

ｆｅｌｉｎｅ ｐａｎｌｅｕｋｏｐｅｎｉａ ｖａｃｃｉｎｅ［Ｊ］ ． Ｊ Ａｍ Ｖｅｔ Ｍｅｄ Ａｓｓｏｃ， １９７２，
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·９７·



中国兽药杂志 ２０２２ 年 ３ 月第 ５６ 卷第 ３ 期　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｄｒｕｇ

［１６］ Ｏ ＇Ｒｅｉｌｌｙ Ｋ Ｊ， Ｈｉｔｃｈｃｏｃｋ Ｌ Ｍ． Ｆｕｒｔｈｅｒ ｓｔｕｄｉｅｓ ｗｉｔｈ ａ ｌｉｖｉｎｇ
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［２５］ 田丽红， 华育平． 虎源猫泛白细胞减少症病毒 ＶＰ２ 基因的原
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