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[摘要] 犬猫常见病毒性传染病发病急且致死率高遥近年来袁以抗体为代表的被动免疫方案展现出极高的临床价

值遥本文系统梳理了抗体在犬猫病毒性疾病预防尧治疗及效果评价方面的研究进展遥在预防方面袁抗体能够提供即时

保护袁有效解决母源抗体干扰并弥补幼年动物的免疫空白期遥 在治疗方面袁单克隆抗体尧卵黄抗体和纳米抗体表现出

显著的疗效遥它们能够精准中和病毒尧阻断细胞侵染并构建粘膜防御屏障遥此外袁文章还分析了不同给药途径的生物

利用度差异尧排毒动力学监测以及抗体依赖性增强的安全风险遥 以期为犬猫病毒性疾病的临床防控及被动免疫制剂

的研发与合理应用提供系统参考遥
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1 引言
伴侣动物常见病毒性传染病在临床诊疗中占

据极高比例袁且具有发病急尧病程快尧致死率高的
特点遥 传统的治疗模式往往侧重于补液与抗感染
等支持疗法袁难以从根本上阻断病毒复制遥随着生
物制药技术的演进袁以单克隆抗体渊mAbs冤尧卵黄
抗体渊IgY冤及纳米抗体渊VHH冤为代表的被动免疫
方案展现了极高的临床价值遥 本文旨在通过系统
梳理预防尧治疗及评价三个维度的研究进展袁为伴
侣动物病毒性疾病的精准防控提供理论参考遥
2 犬猫病毒流行病学现状
2.1 犬类高发病毒 近年来袁中国犬类病毒的流行
表现出高感染率的特征袁 且毒株也在不断演变遥
Liu 等人的调查显示袁犬细小病毒渊CPV-2冤的检出
率最高袁达到了 30.6% [1]遥 目前袁CPV-2c 已经成
为绝对的优势毒株袁 其占比约为 69%要82% [1]
[2]遥 Li 等人在山东地区的研究发现袁CPV-2c 表现

出极高的致病性 [3]遥
相比之下袁 犬瘟热病毒 渊CDV冤 与犬腺病毒

渊CAV-1/2冤的临床检出率较低遥 Liu 等人指出袁这
些病毒的检出率维持在 0.5%要6.1% 之间袁 主要
归因于 72.1%要85.7% 的疫苗抗体保护率 [1]遥 在
肠道病毒中袁 犬冠状病毒 渊CCoV冤 的检出率为
14.2%袁且该病毒经常与 CPV-2 共同感染并提高
死亡率 [1]遥

在呼吸道病毒方面袁犬副流感病毒渊CPIV冤最
为常见遥 Liu 等人的数据表明袁CPIV 检出率为
8.4%袁 但现有疫苗对该病毒的保护率仅为 49.0%
[1]遥 主要原因是新出现的亚洲谱系毒株与传统疫
苗株之间存在明显的遗传差异 [1]遥 此外袁犬疱疹
病毒渊CHV-1冤虽然检出率较低袁但对幼犬仍具有
致死风险 [1][3]遥
2.2 猫类高发病毒 目前袁全球范围内的猫类病毒
疾病具有很强的传染性遥 猫瘟病毒渊FPV冤是其中
的主要威胁袁Khan 等人在孟加拉国法里德布尔地
区发现该病毒的患病率约为 23.48% [4]遥 同时袁多
猫环境会显著增加 FPV 感染的风险 [4][5]遥

猫杯状病毒渊FCV冤和猫疱疹病毒渊FHV-1冤是
导致上呼吸道传染病的主导病原遥 Nguyen 等人在
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越南胡志明市等地的调查中发现袁FCV 在流浪猫
群体里的检出率高达 57.14% [5]遥 同时袁FHV-1
在发病群体中的占比超过了 50% [5][7]遥 Yang 等
人在中国延吉市的研究指出袁 该病毒由于具有终
身带毒和潜伏特性袁根除工作非常困难 [7]遥

猫传染性腹膜炎 渊FIP冤 的风险也持续存在遥
Wang 等人指出袁 中国深圳近期暴发的大规模疫
情凸显了病毒变异带来的监测压力 [6]遥 另外袁慢
性逆转录病毒渊FeLV冤 和 渊FIV冤 的分布有明显的
地域差异遥 Puga-Torres 等人在厄瓜多尔基多发现
FeLV 的阳性率达到了 28.59% [8]遥 Luckman 等
人和 Beatty 等人分别在新西兰与中国香港的调
查中证实袁FIV 在成年雄猫群体中的阳性率为
4.7%要16% [9][10]遥
3 抗体在犬猫病毒性疾病预防中的应用

在病毒暴露前后的早期干预中袁 抗体能够打
破传播链遥Larson 等人指出袁被动免疫预防可以为
处于高风险环境中的犬猫提供即时滴度袁 从而有
效弥补疫苗接种后的野免疫空白期冶 [11]遥 在宠物
收容所或多猫家庭等病原体高度富集的场所袁抗
体具有极高的应用价值 [12][13]遥
3.1 紧急预防与拦截机制的分子动力学 在高密
度饲养或疑似暴露环境下袁 外源性抗体通过直接
中和循环系统中的病毒颗粒发挥作用遥 Larson 等
人的研究证实袁在攻毒前对犬静脉注射 CPV 单克
隆抗体袁 可使犬只产生远高于保护线的中和滴度
[11]遥 Parrish 等人发现袁这些抗体通过与病毒表面
的关键抗原位点结合袁 能够改变病毒衣壳的构象
稳定性袁 从而阻止其与宿主细胞受体的早期对接
[14]遥

此外袁Day 等人指出袁被动免疫的优势在于其
即时性袁能迅速在易感个体间构建起临时的野免疫
防火墙冶 [13]遥 对于免疫系统发育不全的幼年动
物袁 直接补充抗体避免了主动免疫诱导期内感染
风险遥 Van Nguyen 等人通过对照实验发现袁口服
卵黄抗体渊IgY冤能够吸附在肠粘膜绒毛表面袁利用
空间位阻效应阻止犬细小病毒穿透肠道上皮细胞
[15]遥 这种拦截机制在病毒即将定植时将其捕获
并随粪便排出遥
3.2 解决母源抗体干扰与免疫孔隙期 幼年动物
的野免疫空窗期冶 是精准防疫工作中的主要难点遥
Mila 等人通过动力学分析证实袁当母源抗体滴度
下降至 1:160 以下时袁 母体抗体既不足以提供完
全保 护 袁 又会 干 扰 疫 苗 的 免 疫 应 答 [16]遥
Bergmann 等人发现袁这种野干涉现象冶是导致幼猫

发生猫瘟免疫失败的主要原因 [17]遥 Larson 等人
的研究提出袁特异性单抗在此时介入袁可以提供高
强度的外源性保护袁 且其保护效力受残余母体抗
体的干扰较小 [11]遥

Day 等人的研究进一步揭示袁 外源性抗体在
体内的衰减遵循一级动力学过程袁 通过精确计算
给药剂量袁 可以实现与母体抗体衰减曲线的平滑
衔接 [13]袁这不仅提升了幼年动物的存活率袁也为
后续疫苗接种争取了安全时间遥 Squires 等人强
调袁 预防性抗体的使用必须根据当地流行毒株的
抗原位点进行精准匹配 [18]遥 此外袁Hartmann 等
人指出袁在多猫环境下袁早期使用抗体干预可以显
著降低群体内的病毒载量袁 从而降低因高病毒压
力引发疫苗免疫失败风险 [19]遥
3.3 粘膜免疫与生物物理防御屏障 针对呼吸道
和肠道病毒袁 构建局部粘膜防御是预防感染的关
键遥 Li 等人研发的吸入型纳米抗体渊VHH冤具有优
异的热稳定性和 pH 耐受力袁 能够直接定植于呼
吸道上皮表面 [20]遥Radford 等人研究猫杯状病毒
渊FCV冤发现粘膜表面的中和抗体不仅能阻止病毒
进入上皮细胞袁 还能有效降低康复猫的排毒水平
[21]遥 Gaskell 等人进一步证实袁局部高浓度抗体能
够显著抑制病毒在粘膜层的早期复制袁 降低后续
病程的严重程度 [22]遥

为了延长预防效力袁Pearson 等人利用基因工
程技术构建了长效分泌型 IgA 融合蛋白遥 这种抗
体可与粘膜层粘蛋白结合袁 形成长效生物物理屏
障袁进而提高对环境病毒的清除效率 [23]遥 Bus鄄
tamante-C佼rdova 等人指出袁这种粘膜防御体系尤
其适用于预防猫传染性腹膜炎等通过口鼻途径传
播的病毒感染 [24]遥 通过在病毒入侵门户建立高
浓度抗体群袁大幅降低病毒在群体内的循环速率遥
4 抗体疗法在治疗中的应用
4.1 单克隆抗体渊mAbs冤 单克隆抗体具有靶向亲
和力强袁在临床治疗优势显著遥Larson 等人的对照
实验数据表明袁早期使用犬细小病毒渊CPV冤CPMA
单抗可使患犬存活率达 100% [25]遥 而 Nguyen 等
人观察到未接受单抗干预的对照组死亡率高达
57% [5]遥 在临床应用中袁单抗治疗能将重症患犬
的中位住院时间从 4 天缩短至 2 天袁并有效加速
淋巴细胞数量回升 [25][26]遥

从分子水平看袁 中和抗体能够精准锁定病毒
衣壳上的关键位点遥 Nelson 等人与 Wikoff 等人通
过结构生物学分析发现袁单抗主要结合在 CPV 衣
壳蛋白 VP2 的尖峰区域渊Spikes冤[27][28]遥 这种结
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合通过空间位阻效应袁 直接遮蔽了病毒与宿主细
胞转铁蛋白受体渊TfR冤的接触位点遥 此外袁某些高
亲和力单抗还能诱导病毒衣壳产生构象应变袁迫
使病毒在进入细胞前提前脱壳袁 从而使其基因组
被细胞外酶降解遥 针对猫杯状病毒渊FCV冤袁Cubil鄄
los-Zapata 等人证实单抗能精准识别其 VP1 蛋白
的 P2 区域袁 从而高效阻断病毒对呼吸道上皮细
胞的侵染 [29]遥

为提升临床安全性袁 抗体的种属适配改造至
关重要遥 Wang 等人指出袁未经改造的鼠源抗体在
犬猫体内极易诱发抗药物抗体渊ADA冤反应袁这会
导致抗体在 3 到 5 天内即被清除遥 通过将单抗序
列进行犬源化或猫源化处理袁 其血液循环半衰期
可延长至 10 天以上 [30]遥 Ko" kkaya 等人强调袁利
用蛋白 A 亲和色谱等高级纯化技术袁可以去除生
产过程中的杂质蛋白袁 从而显著降低过敏反应和
血清病的发生率 [31]遥
4.2 多克隆抗体 渊Polyclonal Antibodies冤 多克隆
抗体袁尤其是源自禽类的卵黄抗体渊IgY冤袁在伴侣
动物肠道病毒病的治疗中具有独特的地位遥 da
Silva 等人提到袁IgY 作为一种被动免疫制剂袁具有
来源广泛且生产成本较低的优势 [32]遥 Madani 等
人认为袁IgY 在干预 CPV-2尧犬瘟热及猫瘟等烈性
传染病时临床价值显著 [33][34]遥

在治疗机制方面袁IgY 主要在肠道发挥作用遥
Van Nguyen 等人的研究发现袁口服 IgY 能够形成
一种野粘膜涂层冶袁在病毒进入肠道上皮细胞前将
其截获遥 实验数据显示袁接受 IgY 治疗的患犬在
给药第 3 天时袁其粪便排毒量显著下降 [15]遥 此
外袁Han 等人指出袁IgY 具有较强的热稳定性和酸
稳定性袁 能够在复杂的胃肠道环境中保持生物活
性 [35]遥

在综合疗效评价上袁 多克隆抗体展现了良好
的协同作用遥Singh 等人的研究显示袁抗 CPV-2 的
IgY 疗法在实验性犬细小病毒性肠炎 渊CPVE冤中
可降低临床评分尧缩短症状持续时间尧降低死亡率
并改善体重增长 [36]遥 Rahman 等人进一步证实袁
口服 IgY 可以缓解肠道炎症并促进受损粘膜的
修复袁从而缩短患病动物的康复周期 [37]遥 由于
IgY 不与哺乳动物的类风湿因子结合袁Abbas 等
人认为这种疗法在安全性上优于传统的同种异体
血清治疗 [38]遥
4.3 基因工程与新型抗体 针对变异株复杂多样尧
深层组织感染等临床难题袁 基因工程抗体已成为
当前研发的重点方向遥Salvador 等人与 Jin 等人指

出袁传统 IgG 抗体分子量较大渊约 150 kDa冤袁难以
高效穿透血脑屏障或血眼屏障 [39][40]遥而纳米抗
体渊VHH冤分子量极小渊约 15 kDa冤袁具备优异的组
织渗透能力 [39][41]遥

在猫传染性腹膜炎渊FIP冤等疾病治疗中袁纳米
抗体具有显著优势遥 Schmitz 等人的结构研究证
实袁 特定 VHH 片段能深入到病毒蛋白的隐蔽凹
槽中袁锁定高度保守的内部表位 [42]遥Li 等人利用
基因工程技术袁将 VHH 与猫源 IgA-Fc 进行融合
表达袁显著增强了抗体对粘膜组织的亲和力袁并增
加了药物在病灶部位的浓度 [20]遥 Zalevsky 等人
定点突变 Fc 段袁强化了抗体与内吞体中 FcRn 受
体的结合能力袁 从而实现了抗体在体内的再循环
利用 [43]遥

针对猫冠状病毒渊FCoV冤可能引发的抗体依
赖性增强渊ADE冤风险袁新型抗体设计应更加严谨遥
Pedersen 等人警告称袁 非中和性抗体可能辅助病
毒进入巨噬细胞并加重病情 [44]遥 因此袁Busta鄄
mante-C佼rdova 等人建议在开发重组抗体时袁应当
消除 Fc 片段的效应功能渊Fc-silent冤袁在保留中和
能力的同时规避 ADE 效应 [24]遥这些技术进步使
得基因工程抗体正逐步演变为一种高效尧 安全且
多功能的生物诊断与治疗平台遥
5 效果评估与临床差异

对抗体在宿主体内的药代动力学特征尧 排毒
动力学曲线及潜在免疫风险开展综合监测袁 是实
现精准效果评估的重要前提遥
5.1 给药途径与生物利用度的分子差异 治疗急
性病毒感染时袁 给药途径直接影响有效中和滴度
的建立速度遥 Wang 等人指出袁单克隆抗体由于分
子量巨大且具有强极性袁 无法通过简单扩散穿透
胃粘膜屏障袁 其口服生物利用度通常不足 2%
[30]遥相比之下袁静脉注射渊IV冤能够绕过吸收障碍袁
使抗体以 100% 的利用率立即进入体循环 [30]遥
Larson 等人的临床实验证明袁 早期静脉注射单抗
可以将感染犬的死亡率从 57% 降至 0% [25]遥

针对不同病灶袁 局部给药展现了独特的生物
利用度优势遥 Duarte 等人发现袁 通过雾化吸入给
药袁抗体可以避开肝脏首过效应袁直接在呼吸道粘
膜表面达到极高的治疗浓度[45]遥 这种方式比全
身给药能更有效地中和环境入侵的病毒颗粒遥 在
肠道感染中袁Van Nguyen 等人证实口服卵黄抗体
渊IgY冤虽然不进入血液袁但能在肠粘膜表面维持 6
到 12 小时的生物活性 [15]遥 Oh 等人通过开发涂
层递送系统袁 进一步延长抗体在酸性胃液中的存
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活时间袁显著提升治疗效果 [46]遥
5.2 病毒载量监测与排毒动力学定量比较 病毒
排毒的动力学特征袁 是评估抗体清除效率的核心
量化指标遥 Mila 等人通过定量 PCR 技术发现袁高
滴度的系统性抗体能够显著压缩病毒排毒时长
[16]遥 Torbati 等人指出袁有效的抗体干预不仅能降
低病毒载量的峰值袁 还能通过加快病毒清除速率
来缩短野排毒半衰期冶 [47]遥 这种动力学改变对阻
断多猫环境中的链式传播至关重要遥

在临床定量的应用中袁qPCR 技术能够精确
描绘病毒 DNA 或 RNA 的衰减曲线遥 Zhou 等人
研发的 11D9 单抗在治疗实验中证实袁 高亲和力
抗体能将病毒排泄峰值迅速锁定在感染后的最初
48 小时内 [48]遥 这种精准的峰值压缩显著降低了
病宠对周围环境的生物污染强度遥 Decaro 等人的
研究进一步证实袁 实时定量分析在监测病毒排泄
规律方面具有极高的敏感性袁 是制定隔离解除标
准的科学依据 [49]遥 Radford 等人提醒袁即便临床
症状消失袁 仍需通过动力学监测确保患宠不再具
有传染性 [50]遥
5.3 抗体依赖性增强渊ADE冤效应的风险评估 在
针对猫冠状病毒渊FCoV冤的抗体研发中袁ADE 效应
是必须评估的安全性指标遥 Pedersen 等人通过早
期研究发现袁 低浓度或非中和性抗体可能辅助病
毒进入巨噬细胞袁从而加剧猫传染性腹膜炎渊FIP冤
的病理损伤 [44]遥 Hohdatsu等人通过分子实验证
实袁当抗体与病毒 S蛋白结合但未能完全阻断受体结
合位点时袁Fc段会与巨噬细胞表面的 Fc酌受体结合袁诱
导病毒发生内吞袁 病毒顺利进入细胞内部开始复制
[51]遥这种由抗体介导的野特洛伊木马冶效应是导致
某些生物制剂研发失败的主因遥 Bustamante-
C佼rdova 等人建议袁在设计新型重组抗体时袁应当
对抗体 Fc 段进行功能化消除改造袁 以切断其与
Fc酌 受体的相互作用 [24]遥 Zalevsky 等人证实袁通
过 Fc 段定点突变袁可以在保留中和活性的同时袁
完全规避 ADE 风险 [43]遥目前的临床评价体系已
经将 ADE 风险扫描作为新型抗体上市前的核心
安全性指标袁 以确保治疗方案不会加重患宠的免
疫负担遥
6 现存问题与未来挑战

病毒变异是抗体疗法面临的首要难题 遥
Pratelli 等人发现袁原始疫苗产生的中和滴度在面
对变异株时会显著下降 [52]遥Cavalli 等人指出袁目
前的 CPV-2c 变异株难以被传统血清识别 [53]遥
L佼pez-Astacio 等人进一步解释称袁病毒衣壳蛋白

的突变会导致现有抗体失效 [43]遥
高成本也限制了疗法的普及遥 Wang 等人提

到袁目前兽用单抗市场仍由慢性病药物占据 [30]遥
Ko" kkaya 等人指出袁大规模细胞培养和冷链物流
推高了用药价格 [31]遥 这些因素在基层诊疗机构
中形成了门槛遥

联合用药正成为新趋势遥 Gokalsing 等人指
出袁GS-441524 在治疗深层组织感染时仍存在一
定局限 [55]遥 Cooke 等人发现袁该药物的吸收差异
巨大可能导致治疗失败 [56]遥 为了提升疗效袁
Wang 等人建议将小分子药物与单抗联用以降低
复发风险 [57]遥
7 结论

抗体疗法为犬猫病毒性疾病提供了精准且高
效的防控新手段遥 外源性抗体能够迅速在易感个
体中构建临时免疫防火墙遥 不同类型的抗体在靶
向中和病毒与建立局部粘膜防御中发挥了不可替
代的作用遥在临床治疗中袁早期抗体干预可显著压
缩病毒排毒时间袁并大幅降低重症感染的死亡率遥
然而袁该疗法当前仍面临两大发展阻碍院一是不断
演变的病毒变异株容易导致现有抗体失效曰 二是
复杂的生产工艺与冷链物流推高了用药成本袁限
制了其在基层的普及遥未来袁新型抗体的研发需重
点消除抗体依赖性增强 渊ADE冤 效应以保障安全
性遥 通过基因工程技术开发组织穿透力更强的广
谱抗体袁 并积极探索抗体与抗病毒小分子药物的
联合疗法袁从而突破现有临床治疗瓶颈遥
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Recent Progress in Antibody-Based Strategies for the Prevention and Therapy of
Viral Infections in Dogs and Cats
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[Abstract] Common viral infectious diseases in canines and felines are characterized by rapid clinical onset and high
mortality rates. In recent years, passive immunization strategies, primarily represented by antibodies, have demonstrated
substantial clinical utility. This article systematically reviews research advances in the application of antibodies for the
prophylaxis, therapeutics, and efficacy evaluation of viral diseases in dogs and cats.

In terms of prophylaxis, antibodies provide immediate protection, effectively mitigating maternal antibody interference
and bridging the "immunity gap" in juvenile animals. Regarding therapeutics, monoclonal antibodies (mAbs), egg yolk
antibodies (IgY), and nanobodies have exhibited significant curative effects through precise viral neutralization, blockade of
cellular infection, and the establishment of mucosal defense barriers. Furthermore, this review analyzes differences in
bioavailability across various administration routes, the monitoring of viral shedding kinetics, and the potential safety risks of
antibody-dependent enhancement (ADE). This work aims to provide a comprehensive reference for the clinical prevention
and control of canine and feline viral diseases, as well as the research, development, and rational application of passive
immunotherapeutic agents.

[Key words ] Canines and felines; Common viruses; Monoclonal antibodies; Egg yolk antibodies; Nanobodies;
Passive immunization
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