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尿素转运因子 Ｂ影响牛瘤胃尿素氮再循环的机制
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摘　要：尿素转运因子 Ｂ（ＵＴＢ）是高选择性快速通透尿素的膜通道蛋白分子，介导尿素顺浓
度梯度的跨膜转运，对于尿素氮进入瘤胃的再循环过程起着关键的调控作用。其基因表达受饲

粮氮水平及瘤胃发酵参数和内环境指标等影响。但 ＵＴＢ如何调控牛瘤胃尿素氮再循环，尚有
待进一步研究。本文旨在就牛瘤胃尿素氮再循环及 ＵＴＢ在牛瘤胃尿素氮再循环中的作用进行
综述，同时也对影响 ＵＴＢ表达的因素，如饲粮氮水平和瘤胃发酵参数及内环境指标等进行
探讨。
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　　近年来，反刍家畜肉和奶生产中对环境的污
染问题日益受到关注［１］。Ｍｅｔａ分析表明，决定奶
牛粪污总氮排出的主要因素是饲粮氮摄入量［２］，

牛对饲粮氮的有效利用率只有２３％，瘤胃代谢已
被确定为反刍动物氮利用效率低的最重要原

因［３］。瘤胃内产生的氨除被微生物用于合成菌体

蛋白外，其余的氨经消化道上皮吸收入门静脉，随

血液进入肝脏合成尿素。肝脏中产生的尿素９１％
可通过再循环重新进入消化道内［４］，这就形成了

反刍动物尿素氮的再循环利用。这种氮的再循环

对维持反刍动物体内氮的平衡，尤其是在低氮饲

粮条件下具有重要意义。研究表明，低氮饲粮条

件下，再循环至瘤胃的尿素氮显著增加［５］。探明

氮再循环过程中尿素转运的调控机制有利于采取

针对性措施提高不同饲粮和生理条件下反刍动物

的氮利用［６］。

　　尿素转运因子（ｕｒｅａｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒｓ，ＵＴｓ）是高选
择性快速通透尿素的膜通道蛋白分子，在牛瘤胃

中表达的尿素转运因子Ｂ（ＵＴＢ）通过参与尿素在
瘤胃上皮细胞（ｒｕｍｉｎａｌｅｐｉｔｈｅｌｉｕｍｃｅｌｌ，ＲＥＣ）中的

跨膜转运，构成了牛瘤胃尿素氮再循环过程的重

要部分，对于维持其氮平衡至关重要［７］。ＵＴＢ介
导的经上皮细胞的尿素转运是经刺激后产生的，

且不受已知尿素转运因子 Ａ（ＵＴＡ）调控因子的
影响［８］。由于尿素氮再循环对于氮的再利用起关

键作用，所以亟待阐明瘤胃发酵参数和内环境指

标对于反刍动物尿素氮再循环的调控机制［９］。为

此，本文旨在就 ＵＴＢ基因对牛瘤胃尿素氮再循环
的作用机理进行综述。

１　牛瘤胃尿素氮再循环
　　反刍动物瘤胃尿素氮循环是指，瘤胃内产生
的氨除被微生物用于合成菌体蛋白外，其余的氨

经消化道上皮吸收入门静脉，随血液进入肝脏合

成尿素。尿素是反刍动物体内氨和氨基酸代谢的

主要终产物。在肝脏中形成的内源尿素有３条去
路：一部分尿素经血液分泌于唾液内，随唾液重新

进入瘤胃；一部分通过消化道上皮扩散进入消化

道内；多余的尿素作为废物排出体外。牛以尿素

形式从血液到消化道转运循环利用大量的氮。循
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环氮对总氮具有重要意义。据报道，反刍动物循

环氮约为饲粮可消化氮的 ２５％［１０］。肝脏中合成

的尿素有一部分进入消化道内降解成氨。大部分

氨被重新吸收进入肝脏以合成尿素，这就形成了

反刍动物瘤胃尿素氮再循环利用的机制（表 １和
图１）［１１－１２］。

表１　不同动物种类及人体内尿素氮再循环的动态特征
Ｔａｂｌｅ１　ＣｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓｏｆｕｒｅａＮｒｅｃｙｃｌｉｎｇｋｉｎｅｔｉｃｓｏｆｄｉｆｆｅｒｅｎｔａｎｉｍａｌｓｐｅｃｉｅｓａｎｄｈｕｍａｎ［１１］ ｇ／ｄ

项目

Ｉｔｅｍｓ
氮采食量

Ｎｉｎｔａｋｅ
可消化氮

ＤｉｇｅｓｔｉｂｌｅＮ

肝脏合成的尿素氮

ＵｒｅａＮ
ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄｉｎｌｉｖｅｒ

进入消化道的氮

ＵｒｅａＮ
ｔｏｇｕｔ

进入消化道的氮／
肝脏合成的氮

ＵｒｅａＮｔｏｇｕｔ／ｕｒｅａＮ
ｓｙｎｔｈｅｓｉｚｅｄｉｎｌｉｖｅｒ

奶牛 Ｄａｉｒｙｃｏｗｓ ４５０．０ ３０１．０ ２６２．０ １７１．０ ０．６７
鹿 Ｄｅｅｒｓ ６４．０ ３３．１ ３５．４ ２８．１ ０．７９
绵羊 Ｓｈｅｅｐ １７．１ １１．５ １６．３ ９．９ ０．６１
人 Ｈｕｍａｎ １０．３ １１．３ ４．４ ０．３９
猫 Ｃａｔｓ １．７ １．５ １．１ ０．２ ０．１５

图１　反刍动物体内尿素氮循环代谢过程

Ｆｉｇ．１　ＣｙｃｌｉｎｇｐｒｏｃｅｓｓｏｆｕｒｅａＮｉｎｒｕｍｉｎａｎｔｓ［１２］

　　对于大多数哺乳动物而言，肝脏中合成的尿
素氮被转移到胃肠道吸收和利用是一种普遍存在

的现象。但对于牛而言，肝脏中合成的内源尿素

氮中，４０％ ～８０％可通过再循环重新进入消化道
内，为瘤胃微生物提供氮源，进而为宿主动物提供

氨基酸营养［１３］。据报道，牛肝脏内产生的尿素，随

尿液排出的占 ３３％，进入消化道的占 ６７％，后者
又有 １０％ 随 粪 便 排 出，而 尿 氮 中 ９５％ 都 是
尿素［１４］。

　　这种氮的再循环对维持反刍动物体内氮的平
衡，尤其是在低氮饲粮条件下具有重要意义［１５］。

Ｆｉｒｋｉｎｓ等［１６］对生长牛和泌乳牛进行了３１５批次检
测，结果表明，进入门静脉的氨态氮的净吸收量随

着饲粮氮摄入量的增加而升高，二者存在线性回

归关系，以氨态氮形式吸收的氮量占饲粮氮摄入

量的４２％。研究表明，当饲喂反刍动物低氮饲粮
时，肾脏重新吸收和贮存尿素的能力增加，且进入

到消化道的尿素清除率加快，尿素氮的循环利用

能力增强，保证了家畜适应低氮水平的饲粮［１７］。

　　最近的研究表明，当给反刍动物连续间隔１～
３ｄ饲喂不含有蛋白质的饲粮与每天饲喂含蛋白
质饲粮相比，并没有对家畜氮的沉积和排泄产生

不良影响。而且当给反刍动物饲喂氮水平不断变

化的饲粮时氮沉积也会增加［１８］，主要是由于循环

进入到瘤胃中的尿素氮能够提供合成菌体蛋白的

氮源，以确保反刍动物体内正常的氮代谢。

９９７２
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２　ＵＴＢ在牛瘤胃尿素氮再循环中的作用
　　ＵＴｓ是高选择性快速通透尿素的膜通道蛋白
分子，介导尿素顺浓度梯度的跨膜转运，首先从兔

肾髓质成功克隆［１９］，其由 ＵＴＡ（ＳＬＣ１４Ａ２）基因和
ＵＴＢ（ＳＬＣ１４Ａ１）基因编码［２０］。根据目前牛的基

因组图谱（ＮＣＢＩ，２０１３）［２１］，牛 ＳＬＣ１４Ａ１基因
（ＧｅｎｅＩＤ：４９３９８８）位于 ２４号染色体，该基因
（ＧｅｎＢａｎｋ：ＡＹ８３８７９９．１）大小为 ２７６５７ｂｐ，包含
１０个外显子［２２］。

　　近年来，ＵＴｓ的研究主要集中在肾脏，其在尿
液浓缩中的关键作用［２３］已被探明。ＵＴＢ广泛表
达于肾脏、心脏、脑等组织器官，且在多个物种的

胃肠道均有表达，包括：鼠［２４］、人［２５］、绵羊［２６］

和牛［２７］。

　　ＵＴｓ对于胃肠道中尿素氮的再循环过程起着
关键的调控作用［１１］。Ｓｉｍｍｏｎｓ等［７］以利木赞杂交

牛为对象通过免疫组织化学方法发现瘤胃上皮层

存在 ＵＴＢ，ＵＴＢ对于进入到胃肠道的尿素起关
键作用。Ｓｔｅｗａｒｔ等［２７］在牛的瘤胃中检测到３．７ｋｂ
的 ＵＴＢ基因，其对肝脏合成的尿素进入瘤胃起着
关键作用，ＵＴＢ存在 ２个拼接变异体：ＵＴＢ１和
ＵＴＢ２，其中 ＵＴＢ２是牛瘤胃中的主要形式。因
此，ＵＴＢ介导牛瘤胃中尿素的转运，构成了牛瘤
胃尿素氮再循环过程的重要机制，对于维持其氮

平衡 至 关 重 要［７］。体 外 研 究 表 明，短 时 间

（９０ｍｉｎ）培养条件下，瘤胃上皮细胞和十二指肠
黏膜细胞（ｄｕｏｄｅｎａｌｍｕｃｏｓａｌｃｅｌｌｓ，ＤＭＣ）可合成
尿素［２８］。

３　瘤胃ＵＴＢ基因启动的影响因素
　　ＵＴＢ介导的经上皮细胞的尿素转运是经刺
激后产生的，且不受已知 ＵＴＡ调控因子的影
响［８］。目前，关于反刍动物 ＵＴＢ调控因子的研究
认为：饲粮氮水平及瘤胃发酵参数和内环境指标

［如挥发性脂肪酸（ＶＦＡ）、氨态氮等的浓度］调控
反刍动物瘤胃尿素氮转运，但因畜种、研究条件等

不同，研究结果并不一致，由于尿素氮再循环对于

氮的再利用起关键作用，亟待阐明瘤胃发酵参数

和内环境指标对于反刍动物瘤胃尿素氮再循环的

调控机制［９］。

３．１　饲粮氮水平对瘤胃 ＵＴＢ基因的影响
　　Ｔｉｃｋｌｅ等［８］以犬肾细胞系（ＭＤＣＫ）为对象研

究认为，ＵＴＢ２介导的经上皮细胞的尿素转运为
组成性激活，且不受已知的肾脏 ＵＴＡ调控因子，
如细胞内环化腺苷酸（ｃＡＭＰ）、钙（Ｃａ）及蛋白激
酶活性等的影响。

　　研究表明，牛瘤胃 ＵＴＢ表达水平受饲粮的调
控［７］。其中，饲粮氮摄入水平可改变牛瘤胃 ＵＴＢ
ｍＲＮＡ表达丰度和 ＵＴＢ表达水平［１５，２９］。且随着

饲粮中瘤胃降解蛋白（ｒｕｍｅｎｄｅｇｒａｄａｂｌｅｐｒｏｔｅｉｎ，
ＲＤＰ）的添加，瘤胃腹囊 Ｎ－糖基化 ＵＴＢ的表达
水平提高，表明 ＵＴＢ可能对尿素的排出起关键作
用，而非尿素到胃肠道的再循环［２６］。

３．２　瘤胃发酵参数和内环境指标对瘤胃尿素氮
转运的影响

３．２．１　ＣＯ２
　　Ｔｈｏｒｌａｃｉｕｓ等［３０］首次通过培养分离的瘤胃组

织证实了 ＣＯ２对经瘤胃的尿素氮转运有刺激效
应。Ａｂｄｏｕｎ等［３１］利用尤斯灌流（Ｕｓｓｉｎｇｃｈａｍｂｅｒ）
方法离体培养瘤胃上皮组织表明，随着 ＣＯ２供给
量增加，经瘤胃上皮转运的尿素氮量亦增加；与

ｐＨ为７．４时相比，当 ｐＨ为６．４时尿素氮的转运
量增加最多。就目前关于 ＣＯ２对瘤胃尿素氮转运
的影响而言，均是采用体外技术进行研究，虽然有

证据表明 ＣＯ２对瘤胃尿素氮转运存在影响，但其
是否受 ＵＴＢ基因调控，尚有待于进一步在活体试
验中加以探明［３０－３１］。

３．２．２　ＶＦＡ浓度和 ｐＨ
　　Ａｂｄｏｕｎ等［３１］离体研究表明，当黏膜 ｐＨ从
７．４降至５．４时，从浆膜至黏膜的尿素氮转运量呈
钟形曲线，当 ｐＨ为６．０～６．４时，尿素氮的转运率
最高；体试验表明，ｐＨ为 ６．０～６．４时，改变瘤胃
因子（如 ＶＦＡ浓度）对再循环至瘤胃的尿素氮有
显著影响。

　　瘤胃 ＶＦＡ，特别是丁酸浓度，对经瘤胃的尿素
氮转运有刺激效应。Ｓｉｍｍｏｎｓ等［７］研究表明，与

饲喂青贮型饲粮相比，饲喂精料型饲粮的利木赞

杂交牛瘤胃 ＵＴＢ２ｍＲＮＡ表达和蛋白质水平均较
高，且瘤胃丁酸水平亦较高（１１．７％的总 ＶＦＡ中
９．３％为丁酸）。可见，丁酸可能影响了 ＵＴＢ２的
表达，进而提高了进入瘤胃的尿素氮。

　　而 Ｏｂａ等［３２］对绵羊瘤胃上皮细胞进行了

９０ｍｉｎ的体外培养，结果表明，ＶＦＡ浓度及丙酸乙
酸比未对瘤胃上皮细胞尿素合成产生影响；精氨

酸增加了瘤胃上皮细胞尿素的合成。

００８２
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　　目前，关于反刍动物瘤胃尿素氮再循环的调
控因子的研究认为：饲粮氮水平及瘤胃发酵参数

和内环境指标（如 ＶＦＡ、氨态氮浓度等）调控反刍
动物瘤胃尿素氮转运，但研究结果并不一致，由于

尿素氮再循环对于氮的再利用起关键作用，所以

亟待阐明瘤胃因子对于反刍动物瘤胃尿素氮再循

环的调控机制［９］。

４　小　结
　　ＵＴＢ在牛瘤胃尿素氮转运中起关键作用，对
于提高牛对饲粮氮的有效利用率具有重要意义，

其基因表达受饲粮氮水平和瘤胃发酵参数及内环

境指标等因素影响。ＵＴＢ对于牛瘤胃尿素氮再
循环的具体调控机制尚有待于进一步研究。
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