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摘　 要： 乳房炎是奶牛乳腺的炎症反应，与产奶量降低和牛奶质量变化直接相关，被公认为是

乳制品行业成本最高的疾病之一。 由于常用的抗生素治疗存在诸多安全隐患，迫切需要寻找防

治奶牛乳房炎的新方案。 植物来源的生物活性化合物，不仅低毒无残留，而且能有效抑制乳房

炎病原微生物，缓解奶牛乳房炎的炎症反应和改善泌乳功能，成为近年来奶牛乳房炎防治领域

的研究热点。 因此，本文就植物提取物对奶牛乳房炎的影响及作用机制进行综述，为植物提取

物的开发利用及奶牛乳房炎的有效控制提供参考依据。
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　 　 乳房炎是全球公认的发病率最高的奶牛疾

病，是乳腺实质在受到各种病原菌侵袭及理化因

素刺激下所发生的炎症反应。 乳房炎能够导致牛

奶产量和质量降低，奶牛淘汰率和死亡率增加，给
乳制品行业带来了巨大的经济损失［１］ 。 乳房炎分

为隐性乳房炎和临床乳房炎，其中隐性乳房炎无

明显症状，临床乳房炎会导致奶牛乳房显著病变，
呈红色、肿胀、发热、疼痛［２］ 。 抗生素是目前治疗

奶牛乳房炎的首选药物，但长期滥用抗生素会导

致病原菌耐药性和抗生素残留问题，严重危害人

类健康［３］ 。 欧洲立法机构从 ２００３ 年就开始停止

将抗生素作为饲料添加剂使用。 美国自 ２０１７ 年

起要求兽医使用抗生素必须获得许可［４］ 。 因此，
急需新的疗法预防和治疗乳房炎。 植物提取物是

植物在发育过程中天然产生的次生代谢产物，包
括多酚、精油、生物碱、皂苷、多糖等活性物质［５－６］ ，
具有不易产生耐药性、体内代谢快、低毒无残留等

优点，以及抗菌、抗氧化、抗炎等功效，是理想的抗

生素替代物［７］ 。 尽管植物提取物在奶牛乳房炎的

防治中有突出疗效，但是相关机制研究报道有限。
因此，本文综述了植物提取物对乳房炎致病菌、炎
症反应和奶牛泌乳功能的影响，为植物提取物的

开发及奶牛乳房炎的有效控制提供参考依据。

１　 植物提取物对奶牛乳房炎致病菌的影响

及其机制
　 　 由病原微生物引起的奶牛乳房炎分为传染性

和环境性 ２ 类。 其中传染性乳房炎致病菌来源于

受感染奶牛的乳腺，通常是挤奶时在奶牛间传播，
主要包括金黄色葡萄球菌、无乳链球菌、支原体和

牛棒状杆菌等。 环境性乳房炎致病菌来源于奶牛

生活的环境，主要包括大肠杆菌、克雷伯氏菌、停
乳链球菌等［８］ ，其中最常见的是革兰氏阳性金黄

色葡萄球菌和革兰氏阴性大肠杆菌。
　 　 植物提取物体内外抗菌活性是防治奶牛乳房

炎研究中的一项重要指标。 植物提取物有效成

分，如生物碱、精油、多酚、多糖、有机酸等均具有

不同程度的体内外抗菌作用［９］ 。 近年来研究表
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明，在众多植物提取物中，精油和多酚类化合物具

有显 著 的 抗 菌 效 果， 是 常 用 的 “ 新 型 抗 菌

剂” ［１０－１１］ 。 Ｓｈａｆｉ 等［１２］对感染葡萄球菌、链球菌和

棒状 杆 菌 乳 房 炎 的 奶 牛 进 行 治 疗， 每 日 口 服

６００ ｍｇ ／ ｋｇ体重的圣罗勒叶粉，第 １４ 天时，可以显

著消除奶牛乳房内 ６９．２３％的细菌感染，其中发挥

抗菌作用的活性成分主要为精油（丁香酚 ８０％）、
黄酮类和三萜等。 Ｇｏｍｅｓ 等［１０］通过药敏试验对比

了茴香、蓝桉、胡桃提取物对金黄色葡萄球菌的抑

菌效果，其中蓝桉提取物最有效，抑制圈直径在

８．０ ～ １５．０ ｍｍ 变化，最低抑菌浓度（ＭＩＣ）最小，为
０．１９ ～ ０．３９ ｍｇ ／ ｍＬ，亚抑菌浓度（１ ／ ２ＭＩＣ）可降低

所有测试菌株活力的 ６５％ ～ ８５％，而高抑菌浓度

（２×ＭＩＣ）足以完全抑制金黄色葡萄球菌的生长，
其中主要活性成分为没食子酸、鞣花酸苷和槲皮

素衍生物等酚类化合物。 Ｋｈｅｒ 等［８］ 采用琼脂扩散

法进行体外抑菌试验表明，诃子乙酸乙酯提取物

中的酚类抑菌作用明显，当添加浓度为５００ μｇ ／ ｍＬ
时，对乳房炎致病菌生长的抑制作用表现为巨大

芽孢杆菌＞金黄色葡萄球菌＞铜绿假单胞菌＞大肠

杆菌，具有与阿莫西林同样的体外抑菌效果。 因

此，植物提取物具有天然的广谱抗菌活性，可以替

代抗生素治疗奶牛乳房炎，对于奶牛养殖业的健

康发展具有重要意义。
　 　 植物提取物能直接作用于乳房炎致病菌，抑
制其生长繁殖，减弱其致病性，甚至直接杀灭病原

菌，从而达到防治乳房炎的效果。 其主要杀菌机

制如下：１）破坏细菌细胞膜。 细胞膜的破坏导致

细胞破裂，核酸和蛋白质等内容物外泄丧失，最终

导致细菌死亡。 ２）降低 ＡＴＰ 酶活性。 细菌中 ５ 种

典型的 ＡＴＰ 酶包括 Ｃａ２＋ ／ Ｍｇ２＋ ⁃ＡＴＰ 酶、Ｎａ＋ ／ Ｋ＋ ⁃
ＡＴＰ 酶、Ｃａ２＋ ⁃ＡＴＰ 酶和 Ｍｇ２＋ ⁃ＡＴＰ 酶，植物提取物

通过降低 ＡＴＰ 酶活性，影响细菌 Ｃａ２＋ 转移以及

Ｎａ＋ ／ Ｋ＋离子交换，导致其无法维持正常细胞壁通

透性和细胞膜内外渗透压，造成细菌死亡。 ３）影

响细菌能量供应。 β－半乳糖苷酶能催化乳糖水解

成单糖，是微生物能量的主要供应者。 植物提取

物通过抑制细菌 β－半乳糖苷活性阻碍细菌能量

供应。 ４）抑制细菌呼吸代谢。 植物提取物可降低

微生物葡萄糖分解代谢磷酸己糖途径（ＨＭＰ）中的

关键调节酶葡萄糖－６－磷酸脱氢酶（Ｇ６ＰＤＨ）活

性，抑制细菌呼吸代谢速率。 ５）改变遗传信息结

构。 植物提取物可与细菌 ＤＮＡ 形成嵌合体，改变

ＤＮＡ 分子结构，抑制细菌生物活性［１３－１４］ 。 ６）避免

细菌黏附和生物膜形成。 植物提取物防止生物膜

阻碍宿主免疫系统和抗菌治疗，导致持久感染［１５］ 。
７）减弱细菌致病力。 植物提取物通过抑制细菌毒

力因子编码基因的转录减少毒力因子的分泌［１６］ 。
综上可知，植物提取物主要从细胞结构、细胞内生

物大分子功能、呼吸代谢途径等方面抑制乳房炎

致病菌活性，但不同类别和浓度的植物提取物在

治疗过程中是否会抑制乳房炎奶牛瘤胃、肠道和

乳腺中有益菌的生长繁殖及其机制有待进一步

研究。

２ 　 植物提取物对奶牛乳房炎炎症反应的
影响及其机制
　 　 乳房炎被定义为乳腺内的感染和炎症，适当

的炎症反应有助于消除感染，但过度的炎症反应

将导致组织和细胞损伤。 乳腺中的免疫细胞和非

免疫细胞都具有模式识别受体（ ＰＲＲ），可以与微

生物 群 体 特 有 的 多 种 病 原 体 相 关 分 子 模 式

（ＰＡＭＰｓ）相互作用，从而激活乳腺炎症反应期间

的免疫应答过程。 ＰＲＲ 成员 Ｔｏｌｌ 样受体（Ｔｏｌｌ⁃ｌｉｋｅ
ｒｅｃｅｐｔｏｒｓ，ＴＬＲｓ）属于跨膜蛋白家族，其中的 ＴＬＲ２
和 ＴＬＲ４ 对乳腺防御尤为重要，能识别与革兰氏阳

性和革兰氏阴性乳房炎病原菌相关的 ＰＡＭＰｓ，如
肽聚糖（ＰＧＮ）和脂多糖（ＬＰＳ） ［１７］ ，并进一步通过

髓样分化因子 ８（ＭｙＤ８８）信号传导［１８］ ，激活细胞

核 ２ 种主要炎症信号通路：核转录因子－κＢ（ ｎｕｃｌｅ⁃
ａｒ ｆａｃｔｏｒ κＢ，ＮＦ⁃κＢ）途径和丝裂原活化蛋白激酶

（ｍｉｔｏｇｅｎ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅｓ，ＭＡＰＫｓ） 途径，
进而诱导涉及免疫和炎症反应的多种基因表达，
包括介导炎症过程的重要酶，如诱导型一氧化氮

合酶（ ｉＮＯＳ）、环氧合酶（ＣＯＸ⁃２）基因表达，以及几

种关键的炎性细胞因子，如肿瘤坏死因子 － α
（ＴＮＦ⁃α）、白细胞介素（ ＩＬ） －６ 和 ＩＬ⁃１β 等基因表

达［１９］ ，导致炎症级联反应的发生。 此外，炎性细胞

因子会加速活性氧（ＲＯＳ）的积累并破坏抗氧化防

御机制，引发氧化应激，导致炎症反应加剧［２０］ 。
　 　 存在于天然植物提取物中的多酚、皂甙、生物

碱、精油等活性成分均具有免疫调节和抗炎特性，
能够显著减少乳房炎奶牛体细胞含量，抑制炎性

因子分泌，增强免疫调节功能，从而有效降低奶牛

乳房炎发病率［２１－２３］ 。 植物提取物的抗炎作用由复

杂的细胞机制介导，其中主要与抑制炎症信号通

２
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路关键蛋白磷酸化，进而阻断 ＮＦ⁃κＢ 和 ＭＡＰＫｓ 信

号途径活化有关。 炎症中枢调节剂 ＮＦ⁃κＢ 蛋白主

要作为 ｐ５０ 和 ｐ６５ 的异源二聚体存在。 当炎症刺

激后，ＩκＢ 激酶（ ＩＫＫ）被激活并引起核因子 κＢ 抑

制蛋白（ ＩκＢ ）的磷酸化，导致 ＮＦ⁃κＢ 的释放和核

转位，并启动促炎因子基因的转录［１９］ 。 研究表明，
植物精油如香精油、茶树油、香樟油和桉树油能显

著下调 ＮＦ⁃κＢ 信号通路中的关键因子 ｐ６５ 和 ｐ５０
以及 ＩＬ⁃１β、ＩＬ⁃８、ＴＮＦ⁃α ｍＲＮＡ 的表达量，从而抑

制 ＬＰＳ 诱导的乳腺炎症反应［２４］ 。 ＭＡＰＫｓ 信号通

路包括 ｃ⁃Ｊｕｎ 氨基末端激酶（ ｃ⁃Ｊｕｎ Ｎ ｔｅｒｍｉｎａｌ ｋｉ⁃
ｎａｓｅ，ＪＮＫ）、细胞外信号调节激酶（ｅｘｔｒａｃｅｌｌｕｌａｒ ｓｉｇ⁃
ｎａｌ⁃ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｋｉｎａｓｅ，ＥＲＫ）和 ｐ３８ 激酶，在炎症反

应中也起着至关重要的作用。 羟基酪醇对金黄色

葡萄球菌诱导的乳房炎具有显著保护作用。 不仅

能减少巨噬细胞、中性粒细胞等炎性细胞浸润，维
持乳腺组织的结构完整性，同时能剂量依赖性地

下调乳腺上皮细胞 ＴＬＲ２ 的表达，抑制 ＩκＢα 和

ｐ６５ 的磷酸化，并降低 ＪＮＫ、ＥＲＫ 和 ｐ３８ 激酶的磷

酸化 水 平， 减 少 促 炎 细 胞 因 子 ＩＬ⁃１β、 ＩＬ⁃６ 和

ＴＮＦ⁃α的分泌，以减轻乳腺组织炎性损伤［２５］ 。 植

物提取物可以作用于与炎症相关的多种信号传导

途径，是奶牛乳房炎的有效治疗剂，未来还需要进

一步研究与植物提取物抗炎作用相关的其他可能

的途径和靶标。
　 　 此外，植物提取物的抗氧化特性也有助于其

发挥抗炎作用。 机体内过量的 ＲＯＳ 及一氧化氮

（ＮＯ）是诱发细胞氧化损伤和乳房炎等疾病的重

要原因之一。 核因子 Ｅ２ 相关因子 ２（ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ
Ｅ２ ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ ２，Ｎｒｆ２）是一种氧化还原敏感的转

录因子，可刺激抗氧化酶的转录，有助于消除

ＲＯＳ。 植物多酚能直接或通过诱导 Ｎｒｆ２ 活化清除

ＲＯＳ，从 而 避 免 氧 化 应 激 通 过 激 活 ＮＦ⁃κＢ 和

ＭＡＰＫｓ 途径促发炎症反应［２６］ 。 Ｌｉ 等［１９］ 研究发

现，黄芪素能够显著抑制 ＬＰＳ 处理下 ｉＮＯＳ 和

ＣＯＸ⁃２ 的活化，减少 ＮＯ 大量产生，并能有效减少

ＬＰＳ 诱导的乳腺上皮细胞 ＴＬＲ４ 表达、ＮＦ⁃κＢ 活

化、ＩκＢα 降解、ｐ３８ 磷酸化以及 ＴＮＦ⁃α 和 ＩＬ⁃６ 表

达。 丙二醛（ＭＤＡ）是衡量氧化损伤的重要指标。
Ｈｕ 等［２０］研究表明，白薇提取物白薇甙能通过减少

ＭＤＡ 含量显著缓解 ＬＰＳ 诱导的乳腺组织病理学

变化和乳腺氧化应激损伤，并通过阻断 ＴＬＲ４ 的表

达，抑制 ＮＦ⁃κＢ 及 ＭＡＰＫｓ 信号通路中关键蛋白磷

酸化，防止在感染过程中进一步加重炎症免疫反

应。 因此，利用植物的抗氧化功能来防止氧化应

激的发生为奶牛乳腺炎治疗提供了另一个方案。

３ 　 植物提取物对乳房炎奶牛泌乳功能的
影响及其机制
　 　 牛奶产量和质量与乳房状态有关，只有健康

的乳房才能产生成分正常的牛奶。 乳房炎直接导

致奶牛乳腺组织炎症损伤，影响奶牛乳腺分泌功

能，从而造成牛奶产量的降低及乳成分的改变。
乳房炎奶牛个体的病变程度随感染阶段和持续时

间而变化，严重时会造成血液成分渗入牛奶，而正

常牛奶组分含量减少，当疤痕或结缔组织取代了

泌乳组织，将导致奶牛永久丧失泌乳能力［２７］ 。 研

究表明，多酚、多糖和有机酸等植物提取物能够明

显提升乳房炎奶牛泌乳功能。 Ｏｌａｇａｒａｙ 等［２８］ 发现

黄芩提取物中的黄酮类化合物能增强奶牛泌乳适

应性，与对照组相比，黄芩提取物使用 ６０ ｄ 显著降

低了奶牛体细胞数量和乳房炎的发病率，乳脂肪、
乳蛋白和乳糖含量明显增加；黄芩提取物使用

３０５ ｄ全期泌乳量显著增长 １３％，表明乳腺健康状

况得到改善。 姚橹等［２９］ 研究表明，杜仲提取物含

有绿原酸、珊瑚苷、多糖及黄酮类等多种活性成

分，给隐性乳房炎奶牛每天灌服 ２０ ｇ 杜仲提取物，
能够显著提升试验第 １２ 天牛奶中乳脂率和乳糖

率。 Ｓｕｎｄｅｒ 等［２７］给患有亚临床乳房炎的奶牛口服

夏威夷果实提取物，乳房炎奶牛牛奶成分发生积

极变化，乳中 ｐＨ、电导率均显著降低，产奶量有增

加的趋势。
　 　 植物提取物对乳房炎奶牛泌乳功能的作用机

理可能包括以下几个方面。 １）通过促进乳腺上皮

细胞增殖提升泌乳功能。 乳腺上皮细胞是奶牛哺

乳期分泌乳汁的主要场所，也是乳腺组织面对病

原菌侵袭的第 １ 道防线。 乳房炎导致乳腺组织损

伤，乳腺上皮细胞数量和活性降低，直接造成奶牛

产奶量下降［３０］ 。 孟云［３１］ 研究发现，ＬＰＳ 组奶牛乳

腺上皮细胞受损，处于遗传物质储备和细胞分裂

关键阶段的 Ｓ、Ｇ２ 和 Ｍ 期细胞数量显著降低，出
现细胞核碎裂、染色质固缩及 ＤＮＡ 断裂，从而导

致细胞凋亡；添加黄芪多糖对 ＬＰＳ 诱导的奶牛乳

腺上皮细胞凋亡具有明显的抑制作用，可提高细

胞存活率、阻滞凋亡细胞于 Ｓ 期进而促进细胞

ＤＮＡ 的合成，其保护作用主要与黄芪多糖促进了

３
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乳腺上皮细胞的增殖有关。 ２）通过影响乳成分合

成改善泌乳功能。 ＬＰＳ 对乳成分的合成具有一定

的影响。 ＬＰＳ 能够下调乳腺上皮细胞脂肪酸摄

取、活化与转运等相关基因表达，从而抑制乳脂合

成；通过影响雷帕霉素靶蛋白（ｍＴＯＲ）、核糖 Ｓ６
蛋白激酶 １（Ｓ６Ｋ１）以及 Ｊａｎｕｓ 蛋白酪氨酸激酶 ２
（ ＪＡＫ２）－转导及转录激活因子 ５（ＳＴＡＴ５）等细胞

内信号途径减少乳蛋白的合成；通过抑制葡萄糖

转运蛋白（ ｇｌｕｃｏｓｅ ｔｒａｎｓｐｏｒｔｅｒ，ＧＬＵＴ）基因表达影

响乳糖合成［３２］ 。 占今舜［３３］研究表明，在 ＬＰＳ 刺激

下，添加苜蓿黄酮会通过提高 ＳＴＡＴ５ ｍＲＮＡ 的表

达量，促使 Ｓ６Ｋ１ 蛋白磷酸化，增强含嘧啶基因

ｍＲＮＡ 的翻译功能，进而促进乳蛋白的合成。 此

外，添加苜蓿黄酮能通过上调 ＧＬＵＴ１、ＧＬＵＴ４ 和

ＧＬＵＴ８ ｍＲＮＡ 的表达量，协助血糖进入乳腺细胞，
促进乳糖合成。 ３）通过修复血乳屏障维护泌乳功

能。 血乳屏障完整性是保证乳腺组织正常发挥泌

乳功能的前提，乳腺上皮细胞间的紧密连接是保

持血乳屏障完整性的关键结构。 跨膜蛋白家族

［闭锁蛋白（ｏｃｃｌｕｄｉｎ）和闭合蛋白（ｃｌａｕｄｉｎ）］、膜周

蛋白家族［闭合小环蛋白（ＺＯ）］是乳腺上皮细胞

中重要的紧密连接蛋白，直接影响细胞之间的紧

密连接结构。 乳腺炎会增加血乳屏障通透性，并
通过影响紧密连接蛋白表达破坏紧密连接，导致

大量离子（Ｎａ＋、Ｃｌ－等）从血液通过血乳屏障渗入

乳汁中，改变 ｐＨ 和电导率，当损伤进一步加重时，
甚至会出现血乳［３４］ 。 Ｇｕｏ 等［３５］ 研究指出，ＬＰＳ 组

的荧光素（ＦＩＴＣ）标记的白蛋白可以从间质进入乳

腺腺泡，表明血乳屏障被破坏，而乳腺腺泡中的

ＦＩＴＣ－白蛋白随着体内甘草查耳酮剂量的增加而

逐渐降低；同时甘草查耳酮可以增加乳腺组织

ｃｌａｕｄｉｎ⁃３、ｏｃｃｌｕｄｉｎ 和 ＺＯ⁃１ 的蛋白质水平，表明甘

草查耳酮通过增加紧密连接蛋白表达量来改善

ＬＰＳ 作用下血乳屏障的完整性，从而降低乳腺炎

的损伤程度。 与 Ｋａｎ 等［３６］ 在类黄酮化合物杨梅

素和 Ｗａｎｇ 等［３４］在丁酸钠上的研究结果一致。 因

此，修复血乳屏障是一种治疗乳房炎的有效策略。
　 　 综上可知，植物提取物能够促进乳腺上皮细

胞增殖，增加奶牛产奶量，改善乳汁成分，维护血

乳屏障完整性，进而提升乳房炎奶牛的泌乳功能。
另外，应将体外细胞试验与乳房炎奶牛动物模型

相结合，以便更加准确全面地研究植物提取物对

乳房炎奶牛泌乳功能的影响及机制，才能更好地

防治乳房炎，为奶牛养殖业创造更大的经济效益。

４　 小　 结
　 　 植物提取物具有丰富的生物多样性和巨大的

药用潜力，能够作为抗生素替代物，从抗菌、炎症

调节、改善泌乳功能等多方面安全有效地防治奶

牛乳房炎。 目前，关于植物提取物在奶牛乳房炎

上的机理研究多集中于细胞分子阶段，在奶牛体

内如何通过瘤胃和乳腺代谢转化发挥作用还缺乏

有力的证据。 此外，植物提取物饲喂、灌服、外敷、
注射等不同牛体施用方式效果差异还有待进一步

验证。 植物提取物对奶牛乳房炎的影响及作用机

制的深入研究对于保障奶牛乳腺健康及植物提取

物的开发利用具有重要价值。
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