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甘草次酸对早期断奶仔猪内脏器官发育的影响
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摘　要：７日龄断奶长×大仔公猪，以代乳粉配制代乳液饲养。１２头仔猪９日龄按体重随机均分为对照组（基础日

粮）和甘草次酸（ＧＡ）组（代乳粉添加２００ｍｇ／ｋｇ的ＧＡ），每组６头。连续饲喂１２ｄ。仔猪２１日龄称重后处死，测

定内脏指数、小肠黏膜上皮细胞蛋白质含量、空肠和回肠黏膜绒毛高度、隐窝深度和固有层厚度以及空肠上皮细胞

鸟氨酸脱羧酶活性。结果表明，与对照组相比，ＧＡ组肝脏指数、小肠质量／长度比、空肠和回肠绒毛高度及回肠隐

窝深度显著增加（犘＜０．０５），空肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性显著增强（犘＜０．０１）。提示ＧＡ促进了仔猪小肠和肝

脏的发育，改善黏膜结构；提高上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性可能是ＧＡ影响小肠发育的分子机制之一。
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　　甘草次酸（Ｇｌｙｃｙｒｒｈｅｔｉｎｉｃａｃｉｄ，ＧＡ）为甘草的

主要活性成分甘草酸的甙原，具有抗炎症、抗溃疡和

类氢化可的松作用等药理活性［１］。健脾益气中药

（包括甘草）的提取物可刺激大鼠小肠隐窝干细胞增

殖，生理水平的氢化可的松促进仔猪小肠发育，二者

的作用机制都是提高细胞内鸟氨酸脱羧酶（Ｏｒｎｉ

ｔｈｉｎｅｄｅｃａｒｂｏｘｙｌａｓｅ，ＯＤＣ）活性
［２３］。本试验研究了

ＧＡ对新生仔猪内脏指数、小肠黏膜组织结构、上皮

细胞蛋白质含量和鸟氨酸脱羧酶活性等的影响，以

检验ＧＡ对仔猪消化器官发育的作用及其部分机

制。

１　材料与方法

１１　药品、试剂与仪器

　　ＧＡ（中国海洋大学兰太药业有限公司，批号

２００４０７０４），苯甲磺酰氟（ＰＭＳＦ，美国 Ａｍｒｅｓｃｏ公

司），腐胺、１，６己二胺（Ｓｉｇｍａａｌｄｒｉｃｈ公司），色谱

级甲醇（美国Ｔｅｄｉａ公司）。其余为国产分析纯。

　　以下试剂均由超纯水（电阻值≥１６ｋ，重庆艾科

浦水处理系统）配制。匀浆缓冲液：灭菌ＰＢＳ加入

维生素Ｂ６０．１ｍｍｏｌ／Ｌ，ＥＤＴＡＮａ２０．１ｍｍｏｌ／Ｌ，二

硫苏糖醇（ＤＴＴ）２．５ｍｍｏｌ／Ｌ，ＰＭＳＦ５μｇ／ｍＬ。反

应缓冲液：灭菌 ＰＢＳ加入 犔鸟氨酸盐酸盐０．２

ｍｍｏｌ／Ｌ，维 生 素 Ｂ６ ０．２ ｍｍｏｌ／Ｌ，ＤＴＴ ０．５

ｍｍｏｌ／Ｌ。对照缓冲液：灭菌 ＰＢＳ加入维生素 Ｂ６

０．２ｍｍｏｌ／Ｌ，ＤＴＴ０．５ｍｍｏｌ／Ｌ。色谱衍生剂、流

动相参考文献［２］配制，０．２２μｍ滤膜减压过滤。

　　ＵＶ２０００型分光光度计（日本岛津）、高效液相

色谱仪（美国 Ｗａｔｅｒｓ公司）、ＬＣ２１０００荧光检测器

（日本岛津，激发波长３４５ｎｍ、发射波长４４５ｎｍ）、反

相高效色谱柱ＯＤＳ柱（２５０ｍｍ×４．６ｍｍ，ＩＤ５μｍ）。

Ｎ３００色谱工作站（浙江大学智能信息研究所）。

１２　代乳粉配料及营养水平

　　代乳粉由乳清浓缩蛋白（北京佩思德食品配料

科技有限公司）、乳脂粉（江西维尔宝食品生物有限

公司）、微量元素氨基酸螯合剂（广州天科科技有限

公司）及赖氨酸、蛋氨酸、乳酸钙、磷酸二氢钙、维生

素预混剂等配合而成。其营养水平（计算值）为消化

能 １８．６２ ＭＪ／ｋｇ，干 物 质 为 ９３．２７％，粗 蛋 白

２２．４４％，粗 脂 肪 １４．００％，乳 糖 ４５．６８％，总 钙

０．８０％，有效磷０．５８％。饲喂时先以少量５０℃左

右水溶解，自来水配成１∶５代乳液。

１３　实验动物及饲养管理

　　７日龄长×大公猪（湖南省长沙星城种猪有限

公司）单笼饲养。室温２９℃，自然光照，每日机械通

风４ｈ。饲养笼为有机玻璃四壁、塑料漏缝底板，前

部设凹形槽盛放代乳液和饮水。每日０８：００前清洗

１次，０８：００－１９：３０分４～５次添加新鲜代乳液。自

由饮水。适应性饲喂２ｄ后，仔猪按体重随机分为

对照组（基础日粮）和甘草次酸（ＧＡ）组（代乳粉添加

２００ｍｇ／ｋｇＧＡ，剂量由预试验确定），每组６头。连

续１２ｄ。

１４　样品采集及预处理

　　２１日龄仔猪称重后放血处死。迅速取出内脏

器官，称重。以含１μｍｏｌ／ＬＰＭＳＦ的生理盐水冲

洗胃、肠道内容物，吸干表面水分后称重。在空肠、

回肠的前１／３与中１／３交界处取约１．５ｃｍ段，中性

福尔马林固定，２４ｈ后换新鲜固定液，常温保存。

取十二指肠、回肠中段约５ｃｍ，空肠中段约２０ｃｍ，

以含１μｍｏｌ／ＬＰＭＳＦ的生理盐水冲洗内容物，无

菌玻片刮取黏膜，无菌锡箔包装，液氮速冻后－７０℃

保存。准确称量０．１ｇ左右肠黏膜细胞，１ｍＬ４℃

预冷的匀浆缓冲液在玻璃匀浆器（冰浴）匀浆，２ｍＬ

匀浆缓冲液分２次清洗匀浆器，收集匀浆液。４℃、

８０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ。－７０℃保存上清液备用。

１５　测定指标及方法

１．５．１　内脏指数　按下列公式计算。

内脏指数＝内脏质量（ｇ）／体质量（ｋｇ）

小肠质量／长度＝质量（ｇ）／长度（ｃｍ）

１．５．２　小肠黏膜组织结构　参考文献［４］制作空

肠、回肠常规石蜡切片，苏木精伊红染色，测定绒毛

高度、隐窝深度和固有层厚度。

１．５．３　小肠黏膜上皮细胞蛋白质含量　取２０μＬ

上清液，以牛血清白蛋白为标准，考马斯亮蓝结合法

测定蛋白质浓度［５］。

１．５．４　空肠黏膜上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性　参

考文献［３，６］并略作改进。取备用上清液和反应缓

冲液各２００μＬ，加入５ｍＬ塑料离心管，盖上盖子，

３７℃水浴３０ｍｉｎ。置冰上，加入４００μＬ１．５ｍｏｌ／Ｌ

高氯酸终止反应。蛋白质沉淀后，加入２００μＬ２

ｍｏｌ／Ｌ碳酸钾中和。４℃１５０００ｒ／ｍｉｎ离心１５ｍｉｎ。

收集上清，０．２２μｍ滤膜过滤。对照管取备用上清

液和对照缓冲液按同样步骤进行（每个样品１个对

照）。ＨＰＬＣ法分析上清腐胺浓度。

　　ＯＤＣ的活性以释放出的ｐｍｏｌ腐胺／ｍｇ·ｈ来

０９９
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表示。根据上清液蛋白质浓度（Ｃ，ｍｇ／ｍＬ）和腐胺

测定结果计算鸟氨酸脱羧酶活性（Ｏ）。

Ｏ＝（反应管－对照管）×１０／Ｃ

１６　数据处理

　　数据以珚狓±犛珚狓表示，用ＳＰＳＳ１１．５软件统计分

析组间的差异性。

２　结果与分析

２１　仔猪内脏器官指数的变化

　　ＧＡ组肝脏指数和小肠质量／长度比显著高于

对照组（犘＜０．０５）。胃指数、小肠指数也有所提高

（犘＞０．０５）（表１）。表明ＧＡ显著促进了肝脏发育，

提高了小肠单位长度的质量。

２２　仔猪小肠黏膜结构的变化

　　ＧＡ组空肠和回肠绒毛高度及回肠隐窝深度比

对照组显著增加（犘＜０．０５）；空肠和回肠固有层厚

度及空肠的隐窝深度亦有所增加（犘＞０．０５）（表２）。

表明ＧＡ改善了仔猪的小肠黏膜结构，从而可以影

响空肠和回肠的发育及消化、吸收等功能。

２３　仔猪小肠黏膜上皮细胞蛋白质含量的变化

　　ＧＡ组十二指肠黏膜上皮细胞蛋白质含量比对

照组有所提高，而空肠和回肠的蛋白质含量有所降

表１　仔猪内脏器官指数的变化 （狀＝６）

犜犪犫犾犲１　犆犺犪狀犵犲狊狅犳狏犻狊犮犲狉犪犾犻狀犱犲狓犻狀狆犻犵犾犲狋狊

组别

Ｇｒｏｕｐ

胃指数／（ｇ／ｋｇ）

Ｓｔｏｍａｃｈｉｎｄｅｘ

小肠指数／（ｇ／ｋｇ）

Ｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎｅｉｎｄｅｘ

小肠质量／长度／（ｇ／ｃｍ）

Ｓｍａｌｌｉｎｔｅｓｔｉｎｅｍａｓｓ／ｌｅｎｇｔｈ

肝脏指数／（ｇ／ｋｇ）

Ｌｉｖｅｒｉｎｄｅｘ

对照组Ｃｏｎｔｒｏｌ ７．０２±０．３４ ３６．７２±１．９６ ０．１９±０．０１ ２４．２８±０．４８

甘草次酸组 ＧＡ ７．６７±１．１８ ３９．４５±２．６６ ０．２１±０．００ ２６．９２±１．２０

 数据与对照组差异显著（犘＜０．０５），下同

 Ｄａｔａｄｉｆｆｅｒｆｒｏｍｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ（犘＜０．０５）．Ｔｈｅｓａｍｅａｓｆｏｌｌｏｗｓ

表２仔猪小肠黏膜结构的变化 （狀＝６）

犜犪犫犾犲２　犛狋狉狌犮狋狌狉犪犾犮犺犪狀犵犲狊狅犳狊犿犪犾犾犻狀狋犲狊狋犻狀犲犿狌犮狅狊犪狅犳狆犻犵犾犲狋狊 μｍ

组别

Ｇｒｏｕｐ

空肠黏膜Ｊｅｊｕｎｕｍｍｕｃｏｓａ 回肠黏膜Ｉｌｅｕｎｍｕｃｏｓａ

绒毛

Ｖｉｌｌｕｓ

隐窝

Ｃｒｙｐｔ

固有层

Ｌａｍｉｎａｐｒｏｐｒｉａ

绒毛

Ｖｉｌｌｕｓ

隐窝

Ｃｒｙｐｔ

固有层

Ｌａｍｉｎａｐｒｏｐｒｉａ

对照组Ｃｏｎｔｒｏｌ ２６８．８７±３２．９０ １５９．８３±９．９４ １４３．８７±６．７０ １０２．７８±９．０３ １８１．６７±１３．６５ １３１．４２±１０．９４

甘草次酸组 ＧＡ ３６１．９７±１５．４２ １７８．８３±１８．４７ １４８．６７±１１．８３ １６７．７７±２８．８３ ２１６．８３±１０．８１ １５５．７３±１４．５６

低，差异均不显著（犘＞０．０５）（表３）。表明ＧＡ对仔

猪小肠黏膜上皮细胞蛋白质含量没有显著影响。

表３　仔猪小肠黏膜上皮细胞蛋白质

含量的变化 （狀＝６）

犜犪犫犾犲３　犘狉狅狋犲犻狀犮狅狀狋犲狀狋犮犺犪狀犵犲狊狅犳狊犿犪犾犾犻狀狋犲狊狋犻狀犲

犲狀狋犲狉狅犮狔狋犲狊狅犳狆犻犵犾犲狋狊 ｍｇ／ｇ

组别

Ｇｒｏｕｐ

十二指肠

Ｄｕｏｄｅｎｕｍ

空肠

Ｊｅｊｕｎｕｍ

回肠

Ｉｌｅｕｍ

对照组Ｃｏｎｔｒｏｌ４４．７３±６．１３４８．５３±９．７７４１．１８±１４．４０

甘草次酸组ＧＡ４７．９７±５．７０４１．９３±８．５３３６．９３±３．６９

２４　仔猪空肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性的变化

　　ＧＡ组空肠上皮细胞ＯＤＣ活性比对照组极显

著提 高 （分 别 为４８．２７±３．９３和２７．５５±３．１９

ｐｍｏｌ腐胺／ｍｇ·ｈ，犘＜０．０１）。表明ＧＡ可以通过

影响仔猪空肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶的活性，增加

细胞内的多胺合成，促进上皮细胞的增殖。

３　讨　论

３１　甘草次酸对仔猪小肠发育的影响

　　小肠是动物消化和吸收的主要部位。新生仔猪

小肠发育迅速［７８］。ＧＡ组仔猪小肠质量／长度比显

著提高。表明ＧＡ在一定程度上促进了仔猪小肠发

育。提示ＧＡ可能是甘草对仔猪健脾益气作用的物

质基础。氢化可的松也是通过增加仔猪小肠质量

（不增加长度）来促进小肠发育［３］。从这一点上看，

二者的作用具有同一性。
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３２　甘草次酸对仔猪小肠黏膜结构的影响

　　小肠绒毛是小肠黏膜上皮和固有层向肠腔隆起

的结构，由吸收细胞、杯状细胞和内分泌细胞组成，

具有吸收和分泌功能［９］。ＧＡ组仔猪空肠、回肠绒

毛长度显著增加，也就增加了小肠的吸收面积，同时

表明ＧＡ减轻了仔猪断奶后上皮绒毛的萎缩，体现

了ＧＡ的抗应激和抗溃疡作用。

　　小肠隐窝是绒毛根部上皮凹陷深入固有层形成

的管状腺（肠腺），其中的干细胞能够不断增殖、分

化、向上迁移，以补充绒毛顶端脱落的吸收细胞和杯

状细胞。ＧＡ组仔猪回肠隐窝深度增加，可以增强

其分泌和消化机能；同时，隐窝中干细胞增加，也为

修复绒毛提供了物质基础。ＧＡ组仔猪空肠隐窝深

度没有显著增加，而绒毛高度显著提高，可能是其中

的隐窝干细胞增殖、分化、移行功能增强的结果。

３３　甘草次酸对仔猪小肠黏膜上皮细胞蛋白质含

量的影响

　　ＧＡ组仔猪小肠质量／长度增加，黏膜上皮结构

改善，而小肠上皮细胞蛋白质含量没有显著变化。

表明ＧＡ可能不是通过增加上皮细胞蛋白质合成途

径来影响仔猪小肠发育。ＧＡ增加了仔猪内源性精

氨酸的合成（另文报道），因此可能通过精氨酸和一

氧化氮途径影响仔猪的小肠发育［１０１１］。ＧＡ对小肠

上皮细胞一氧化氮合成酶表达和功能的影响需要进

一步研究。

３４　甘草次酸对仔猪空肠鸟氨酸脱羧酶活性的影响

　　ＯＤＣ是小肠上皮细胞内多胺合成的关键调节

酶和限速酶，在调节细胞成熟和修复方面起重要作

用。空肠为小肠中最主要的组成部分，且空肠和回

肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性相似［３］。因此，试验

主要分析了空肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性。

　　ＧＡ增强了仔猪小肠上皮细胞鸟氨酸脱羧酶的

活性，可以增加细胞内多胺（主要是腐胺）的合成，从

而刺激了细胞的增殖、分化。ＧＡ的此种作用可能

是其促进仔猪小肠发育、黏膜上皮修复和抗溃疡作

用的分子基础。

　　早期断奶仔猪的胃肠道面临着许多的应激因

素，如食物的改变、微生物的侵袭等，常导致小肠上

皮绒毛萎缩，消化吸收功能下降而发生腹泻。中兽

医学认为，“脾胃为后天之本”，“脾主运化”，“脾为之

卫”，“诸病由脾胃生”，“邪之所凑，其气必虚”。脾的

功能旺盛是保证机体健康的重要因素。而与中兽医

“脾”相关的组织器官主要是消化系统［１２］。ＧＡ与其

它具有健脾益气作用中药的有效成分均可以作用于

小肠上皮细胞及隐窝干细胞靶点，通过鸟氨酸脱羧

酶和多胺机制引起细胞增殖，促进小肠黏膜修复，可

能是其“益气健脾”作用机理之一。在新生仔猪，

ＯＤＣ活性受体内肾上腺皮质激素调节。因此，ＧＡ

的此种作用可能是通过增强氢化可的松的效应来实

现的。

３５　甘草次酸对仔猪肝脏发育的影响

　　在新生仔猪，肝脏是优先发育的器官之一
［８］。

肝为仔猪体内最大的消化腺，具有许多重要的生理

功能。肝细胞分泌的胆汁，作为消化液参与脂类的

消化和吸收；肝细胞参与糖、脂类、激素、药物的代谢

及肠道吸收的有害物质的生物转化；肝细胞合成多

种蛋白质，直接分泌进入血液；肝清除从胃肠道进入

血液的微生物等［７］。ＧＡ 组仔猪肝脏指数显著提

高，表明ＧＡ促进了仔猪肝脏发育。其机制可能与

以下几方面有关：一是内分泌的调节，ＧＡ引起血液

胰高血糖素水平降低（另文报道），可以促进肝脏糖

原生成增加；二是ＧＡ引起内源性精氨酸合成增加，

因为肝脏存在鸟氨酸循环，可能对肝脏发育具有促

进作用；三是ＧＡ影响肝脏组织细胞对氢化可的松

的代谢，刺激了细胞增殖。其确切的作用机理还需

要进一步研究。

４　结　论

　　ＧＡ促进了仔猪小肠和肝脏的发育，改善了小

肠黏膜上皮结构。提高上皮细胞鸟氨酸脱羧酶活性

可能是ＧＡ影响仔猪小肠发育的分子机制之一。
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关于参加“第二届全国人畜共患病学术研讨会”的邀请函

相关企业和单位：

中国畜牧兽医学会、中华预防医学会和中国微生物学会拟定于２００８年１０月下旬在江苏泰州联合召开＂

第二届全国人畜共患病学术研讨会＂。本次会议是涉及人畜共患病领域的三家国家级学会第二次联合召开

学术研讨会，目的是增加卫生和畜牧兽医专业人员跨学科、跨行业的学术交流，共同研讨人畜共患病防治的

策略和手段，促进人畜共患病的防治工作。

本次会议将汇聚国内从事人畜共患病科研和防治工作的知名院士、专家学者以及工作在各级疾病预防

控制中心、卫生监督中心、动物疫病预防控制中心、出入境检验检疫局的专业人员。此外，会议还将邀请卫生

部、农业部、国家质检总局等政府部门领导以及世界卫生组织等有关国际组织的官员参加会议。

本次会议欢迎国内外企业在会上介绍新产品、新技术和新成果。主办方将为参加会议企业提供优良展

览设施和与广大专业人员交流沟通的机会。会议将设４个赞助等级，分别为赞助１０万元人民币、５万元人

民币、２万元人民币、１万元人民币。具体情况和回报办法请与会务组联系。

一、赞助付款方式及截止时间

协议签署后十天内，赞助单位应将款项全部汇到中国畜牧兽医学会帐户（户名：中国畜牧兽医学会；帐

号：０４１６０１０４０００３５６４；开户行：农行北京朝阳支行营业部）。

赞助截止２００８年９月３０日，逾期将无法满足部分回报条件。

同级赞助单位按“先来先用”原则安排招待昴宴、展览等事宜；大会刊物广造版面将采用“先来先用”原则

分配。

二、企业如有特殊要求，可与会务组协商。会务组对本资助条款具有解释权。

三、联系方式

１．中国畜牧兽医学会

联 系 人：石　娟　申　凌

通信地址：北京朝阳区农展馆南路９号博雅园１１０６（１００１２５）

电　　话：０１０８５９５９０１０、８５９５９００６　　传　真：０１０８５９５９０１０　　Ｅｍａｉｌ：ｃａａｖ２００７＠１６３．ｃｏｍ

２．中华预防医学会

联 系 人：田传胜　杨　鹏

通信地址：北京市西城区鼓楼西大街１５４号中华预防医学会学术会务部（１００００９）

电　　话：０１０８４０３９８８２、６４０１２３２９　　传　真：０１０８４０３９８８２、６４０１２３２９　　Ｅｍａｉｌ：ｃｐｍａ＿ｘｓｂ＠１６３．ｃｏｍ

２００８年４月２９日

３９９


