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外源褪黑素缓解奶（水）牛热应激的研究进展
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摘　 要： 夏季热应激严重制约养牛业发展，褪黑素作为抗氧化剂和自由基清除剂可有效缓解热

应激。 本文综述了外源褪黑素缓解奶（水）牛热应激的应用效果，并阐述其保护热诱导动物细胞

损伤的作用机理，以期为夏季应用外源褪黑素缓解奶（水）牛热应激提供参考。
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　 　 夏季牛场面临严峻的热应激问题，导致产奶

量、奶品质、采食量、繁殖力下降，免疫功能受损，
生理机能障碍，造成代谢疾病和蹄病多发，使牧场

的经济效益下降［１－３］ 。 据统计，热应激造成美国每

年奶牛业损失达 ８．９７ 亿 ～１５．００ 亿美元［４］ ，是限制

养牛业发展的重要因素。 基于此，牧场多采取 ３
种措施缓解热应激：１）物理降温，如安装水帘、喷
淋设备以及通风、遮阴设施，从而改善牛场环

境［５］ ；２）营养调控，主要是在饲粮中补充中草药、
氨基酸类、维生素和微生态制剂等添加剂［６］ ；３）培
育耐热品种，虽能够从根源上降低热应激带来的

经济损失，但周期较长［７］ 。 由于热诱导下细胞功

能受损的主要因素是引起氧化应激反应，研究者

应用多酚、视黄醇、虾青素、维生素 Ｅ 和褪黑素

（ｍｅｌａｔｏｎｉｎ，ＭＴ）等抗氧化剂来降低热应激引起的

细胞凋亡［８－９］ 。 有研究发现褪黑素在清除自由基

方面比谷胱甘肽更有效，甚至是维生素效果的

２ 倍［１０］ 。
　 　 ＭＴ 又称为抑黑素、松果腺素，作为色氨酸衍

生物，首次在脊椎动物的松果体中被发现，后陆续

在胃肠道、胎盘、卵巢、视网膜和皮肤中被发现［１１］ 。
ＭＴ 广泛参与机体生理活动，是季节性繁殖和昼夜

节律的重要调节因子，与免疫调节、肿瘤发生、神
经内分泌调节、清除自由基、抗氧化和延缓衰老等

密切相关［１２］ 。 ＭＴ 及其代谢产物作为一种强效的

内源性自由基清除剂和抗氧化剂，通过一系列抗

氧化反应来清除活性氧 （ ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅ，
ＲＯＳ），从而防止自由基介导的氧化应激损伤［１３］ 。
天然来源的 ＭＴ 安全可靠、价格便宜、易提取、半
衰期短且毒副作用小［１４］ ，对其功能和作用机理的

深入研究，将为畜牧工作者对缓解奶（水）牛热应

激的研究工作提供新思路。

１　 外源 ＭＴ 缓解奶（水）牛热应激
１．１　 奶牛热应激

　 　 我国奶牛多为北欧的荷斯坦牛，繁殖力低下

和奶品质下降等难题在夏季热应激期间尤为突

出［１５］ 。 奶牛热应激通常用温湿度指数（ ｔｅｍｐｅｒａ⁃
ｔｕｒｅ ｈｕｍｉｄｉｔｙ ｉｎｄｅｘ，ＴＨＩ）作为评价指标，随着奶牛

产奶量的提高，ＴＨＩ 阈值已从 ７２ 降为 ６８，高于此

值时奶牛出现热应激反应［１６］ 。 轻度热应激引起奶

牛直肠温度与呼吸频率升高，奶牛生理状况、采食

量、免疫能力和健康状况下降，最终导致奶牛患病

率升高［１７］ 。 Ｌｅｃｃｈｉ 等［１８］ 指出热应激导致 ＲＯＳ 水

平升高从而引起奶牛免疫抑制。 因此，不同学者

采用不同给药方式，在夏季应用 ＭＴ 进行了奶牛

抗热应激方法的研究（表 １）。
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表 １　 外源 ＭＴ 缓解奶牛热应激的应用效果

Ｔａｂｌｅ １　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ ＭＴ ｏｎ ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｈｅａｔ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ

试验动物
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ ａｎｉｍａｌｓ

给药方式
Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

ｍｅｔｈｏｄｓ

应用效果
Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔ

参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ

泌乳奶牛
Ｌａｃｔａｔｉｎｇ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ 皮下注射

血液中 ＭＴ 含量↑
产奶量和牛奶质量↑

产后首次配种受胎率↑
Ｙａｎｇ 等［１９］

荷斯坦奶牛
Ｈｏｌｓｔｅｉｎ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ 皮下注射

血清中淋巴细胞、白细胞数量↑
死胎率↓

情期受胎率↑
血清皮质醇含量↓

血清免疫球蛋白 Ｇ 含量↑
血清免疫球蛋白 Ｍ 含量↑

史建民等［２０］

患乳房炎奶牛 Ｍａｓｔｉｔｉｓ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ 皮下注射 乳房炎治疗天数↓ 史建民等［２０］

荷斯坦奶牛
Ｈｏｌｓｔｅｉｎ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ 皮下注射

排卵数↑
血浆雌二醇含量↓
血浆孕激素含量↑

Ａｂｄｅｌｎａｂｙ 等［２１］

荷斯坦奶牛
Ｈｏｌｓｔｅｉｎ ｄａｉｒｙ ｃｏｗｓ 皮下埋植

妊娠损失↓
繁殖障碍综合征↓
血浆催乳素含量↓

Ｇａｒｃｉａ 等［２２］

　 　 ↑和↓分别代表升高和降低。 下表同。
　 　 ↑ ａｎｄ↓ ｒｅｐｒｅｓｅｎｔｅｄ ｅｌｅｖａｔｅｄ ａｎｄ ｌｏｗｅｒｅｄ， ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ． Ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｂｅｌｏｗ．

　 　 ＭＴ 能够缓解热应激对奶牛繁殖性能产生的

负面影响。 史建民等［２０］研究 ＭＴ 在荷斯坦奶牛体

内的分泌规律及代谢速度，发现皮下注射和静脉

注射时血液 ＭＴ 含量最高。 皮质醇含量与母牛卵

母细胞质量有关，在热应激条件下血清皮质醇含

量升高，补充 ＭＴ 后能够抑制这种变化并提高孕

激素含量［２１］ 。 此外，皮下注射 ＭＴ，降低了奶牛死

胎率、妊娠损失和繁殖障碍综合征，提高了情期受

胎率、产后首次配种受胎率［１８］ 。 Ｇａｒｃｉａ 等［２２］ 对热

应激牛进行皮下埋植 ＭＴ，同样使奶牛妊娠损失和

繁殖障碍综合征下降，并降低了死胎率、难产率和

流产率。
　 　 目前，ＭＴ 缓解夏季热应激奶牛相关的生理指

标数据较少见报道，对不同动物生长性状的影响

结果也并不一致［２１］ 。 ＭＴ 更多地被应用于提高夏

季奶牛场热应激奶牛的泌乳潜能。 ＭＴ 作为抗氧

化剂具有杀菌作用，可增强机体免疫活性的能力，
ＭＴ 的应用能够提高奶牛产奶量和奶品质，治疗乳

房炎、酮病和酸中毒［２３］ 。 白细胞数量和免疫球蛋

白含量是判断热应激奶牛免疫能力的关键指标，
研究人员对热应激奶牛皮下注射 ＭＴ 后将其血液

进行常规指标分析，发现皮质醇含量降低至正常

范围，血液中淋巴细胞、白细胞数量增加，免疫球

蛋白 Ｇ（ ＩｇＧ）、免疫球蛋白 Ｍ（ ＩｇＭ）含量升高，白
蛋白含量、谷丙转氨酶和乳酸脱氢酶活性也有所

升高，最 终 牛 奶 体 细 胞 数 （ ＳＣＣ） 降 低［１９，２４－２６］ 。
ＳＣＣ 作为奶牛生产性能测定的重要指标用于衡量

牛奶质量和乳房健康，ＳＣＣ 降低伴随着乳脂率和

乳蛋白率的升高，牛奶产量和营养价值提高［２７－２８］ 。
由于口服 ＭＴ 的生物利用率较低，皮下埋植难以

准确控制剂量［２５］ ，所以研究中多应用皮下注射

ＭＴ 提高热应激奶牛的产奶性能。 相比易引起耐

药性和残留物有害的抗生素，ＭＴ 能更有效、安全

和快速地降低 ＳＣＣ［１８］ 。 但连续注射 ＭＴ 引起的应

激不容忽视，且夏季长时间的注射或许会增加奶

牛注射处伤口感染机率。
１．２　 水牛热应激

　 　 水牛多栖居于炎热潮湿的地带，深色的皮肤

和稀疏的毛发吸收大量太阳辐射，汗腺却不发达，
极易发生热应激［２９］ 。 区别于奶牛，ＴＨＩ＞７５ 时水牛

出现热应激［３０］ 。 热应激是水牛乏情的主要原因，
在印度，水牛产后不发情率为 ２０％ ～ ８０％，并在夏

季达到最高［３１］ 。 热应激造成繁殖力低下是水牛产

业发展的瓶颈，主要包括母牛受孕率降低、胚胎死

６９４２
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亡率升高、公牛精子质量与活力降低［３２－３５］ 。 因此，
研究人员在夏季应用 ＭＴ 来进行水牛抗热应激方

法研究。
　 　 高温引起精子细胞的氧化应激，可以导致精

子活力和活率降低，Ｒａｍａｄａｎ 等［３４］ 对摩拉水牛皮

下埋植 １８ ｍｇ ／ ５０ ｋｇ 的 ＭＴ 后可以显著改善这一

状况。 对热应激下的公牛而言，ＭＴ 能够清除 ＲＯＳ
来提高精子活力，同时 ＭＴ 的使用改善了精液质

量和精浆代谢产物，保护雄性生殖器官免受环境

的氧化应激损伤，提高水牛非繁殖季节的繁殖

力［３５］ 。 郭振伟等［３６］ 在试验中发现 ＭＴ 能够有效

缓解水牛卵母细胞氧化应激，促进孕激素的生成，
促进促黄体激素和雌二醇的生成，提高卵母细胞

的体外成熟率与体外受精的胚胎发育。 外源注射

ＭＴ 引起血液中 ＭＴ 含量的升高，由此引起血浆促

性腺激素释放激素（ＧｎＲＨ）含量升高，促进卵泡生

长和排卵［３７］ 。 有研究指出外源 ＭＴ 使血液中 ＭＴ
含量升高可能与抗氧化能力的提高呈正相关［３８］ 。
佟桂芝等［３９］ 研究发现，ＭＴ 的抗氧化能力辅助卵

泡生长因子调节，降低了繁殖综合征和妊娠损失

的发生率，促进体外培养的牛胚胎质量和发育。
外源 ＭＴ 缓解水牛热应激的应用效果见表 ２。

表 ２　 外源 ＭＴ 缓解水牛热应激的应用效果

Ｔａｂｌｅ ２　 Ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｅｘｏｇｅｎｏｕｓ ＭＴ ｏｎ ｒｅｌｉｅｖｉｎｇ ｈｅａｔ ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｂｕｆｆａｌｏ

试验动物或细胞
Ｅｘｐｅｒｉｍｅｎｔａｌ
ａｎｉｍａｌｓ ｏｒ ｃｅｌｌ

给药方式
Ａｄｍｉｎｉｓｔｒａｔｉｏｎ

ｍｅｔｈｏｄｓ

ＭＴ（最适）浓度
ＭＴ （ｏｐｔｉｍａｌ）
ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ

测定指标及应用效果
Ｍｅａｓｕｒｅｍｅｎｔ ｉｎｄｅｘｅｓ
ａｎｄ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎ ｅｆｆｅｃｔｓ

参考文献
Ｒｅｆｅｒｅｎｃｅｓ

摩拉水牛
Ｍｕｒｒａｈ ｂｕｆｆａｌｏ 皮下注射 １８ ｍｇ ／ ５０ ｋｇ

血清丙二醛含量↓
血清一氧化氮含量↓
血清总抗氧化能力↓

Ｋｕｍａｒ 等［４０］

摩拉公水牛
Ｍｕｒｒａｈ ｍａｌｅ ｂｕｆｆａｌｏ 皮下埋植 １８ ｍｇ ／ ５０ ｋｇ

精液质量↑
精子活力↑

精浆总蛋白含量↑
异常精子百分比↓

促黄体生成素（ＬＨ）含量↑

Ｒａｍａｄａｎ 等［３３］

水牛卵母细胞
Ｂｕｆｆａｌｏ ｏｏｃｙｔｅ

１０－８ ｍｏｌ ／ Ｌ
１０－７ ｍｏｌ ／ Ｌ
１０－８ ｍｏｌ ／ Ｌ
１０－８ ｍｏｌ ／ Ｌ

极体排出率↑
卵母细胞总数↑

环磷酸腺苷（ｃＡＭＰ）含量↓
环磷酸鸟苷（ｃＧＭＰ）含量↑

郭振伟等［３６］

卵母细胞 Ｏｏｃｙｔｅ
１０－９ ｍｏｌ ／ Ｌ
１０－９ ｍｏｌ ／ Ｌ
１０－９ ｍｏｌ ／ Ｌ

卵裂率↑
囊胚率↑

囊胚细胞数↑
佟桂芝等［３９］

　 　 水牛作为单胎动物，季节性发情且性成熟晚，
炎热条件下发情特征不明显，热应激水牛发情持

续时间缩短，生产上应用同期发情技术结合人工

授精、超数排卵和胚胎移植从而提高生产效率［４１］ 。
Ｄ’ｏｃｃｈｉ 等［４２］的研究中发现，在应用 ＧｎＲＨ 和孕

酮进行同期发情前使用 ＭＴ 治疗的水牛，其黄体

功能增强，且维持妊娠能力提高。 Ｒａｍａｄａｎ 等［３３］

在内控药物释放装置（ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｉｎｔｅｒｎａｌ ｄｒｕｇ ｒｅ⁃
ｌｅａｓｅ，ＣＩＤＲ）＋马绒毛膜促性腺激素（ ｅＣＧ）方案应

用前添加 ＭＴ，通过减少大卵泡的闭锁增加了排卵

卵泡的数量，使夏季热应激水牛的受胎率升高至

１００％。 不仅是水牛，高翔［３８］对夏季乏情的西门塔

尔牛应用诱导促排卵技术（Ｏｖｓｙｎｃｈ 方案）实施前

采用 ＭＴ 治疗，卵泡直径增大，受孕率提高。 ＭＴ
通过恢复热应激状态下乏情水牛的发情周期，从
而提高发情率和受孕率。 在牛体外研究中 ＭＴ 的

剂量多在 １０－６ ～ １０－９ ｍｏｌ ／ Ｌ［３６，４０］ ，皮下埋植 ＭＴ 的

剂量多为 １８ ｍｇ ／ ５０ ｋｇ［３３，４０］ ，然而 ＭＴ 的添加对牛

抗热应激的有益作用呈一定范围的剂量依赖，不
同的给药方式效果比较以及与同期发情方案的最

佳组合均有待进一步研究。

７９４２
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２　 外源 ＭＴ 对热诱导动物细胞损伤的保护
机理
２．１　 ＭＴ 与氧化应激

　 　 近年来，随着分子遗传学发展，国内外对热应

激的研究深入到细胞水平。 相比精液质量不佳，
卵母质量下降是造成高温季节牛繁殖力低的主要

原因［４３］ 。 与此观点一致，Ｓａｋａｔａｎｉ 等［４４］ 无论使用

哪种季节采集的奶牛精液，在高温季节受孕率都

较低。 Ｌｉ 等［４５］ 指出热应激引起的氧化应激反应

是危害细胞生理功能的主要因素。
　 　 ＭＴ 主要通过 ３ 个途径保护动物细胞免受热

应激诱导的氧化应激影响（图 １）：１）作为自由基

清除剂，保持细胞中氧化还原水平和保护细胞免

受自由基的损伤［４６］ ；２）通过结合 ＭＴ 受体间接作

用于抗氧化酶［４７］ ，以更好地保护机体免受自由基

的氧化损伤；３）依靠其化学结构提供电子以及抑

制一氧化氮合酶（ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ，ＮＯＳ）的活

性［４８］ ，Ｇａｌａｎｏ 等［４９］认为电子转移是决定 ＭＴ 自由

基清除活性的主要机制。
　 　 清除细胞内的 ＲＯＳ 对牛卵母细胞成熟发育至

关重要，ＭＴ 通过清除 ＲＯＳ 和 ＮＯＳ 阻止氧化损伤

可能是通过核因子 Ｅ２ 相关因子－Ⅱ（Ｎｒｆ⁃Ⅱ）抗氧

化反应元件信号通路［５０］ 。 通过激活抗氧化基因，
降低 ＲＯＳ 水平、升高谷胱甘肽（ＧＳＨ）的表达水平

和活性。 Ｒｅｉｔｅｒ 等［５１］ 指出生理剂量的 ＭＴ 能够促

进 ＧＳＨ 的大量生成，从而调节卵母细胞受精能

力，提高奶（水）牛卵母细胞和胚胎发育质量。 此

外，ＭＴ 促进抗凋亡基因 Ｂ 细胞淋巴瘤－２（Ｂｃｌ⁃２）
基因的表达，抑制促凋亡基因 ｐ５３ 的表达，减少了

热诱导的细胞凋亡。 在牛体细胞核移植胚胎［５２］ 、
猪卵母细胞［４５］ 、绵羊卵母细胞［５３］ 和小鼠颗粒细

胞［５４］等试验中均有报道 ＭＴ 对细胞氧化应激的保

护作用。 Ｆｕ 等［５５］ 报道了外源性 ＭＴ 的补充保护

了配子和羊早期胚胎的发育，减少了 ＤＮＡ、蛋白质

和脂质免受 ＲＯＳ 和自由基损伤。 Ｐａｐｉｓ 等［５６］ 的试

验在培养液中添加 ＭＴ，减少了氧化应激，从而提

高牛体外受精胚胎发育。
２．２　 ＭＴ 与内质网应激

　 　 热应激下未折叠或错误折叠蛋白的积累会产

生内质网应激（ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ，ＥＲＳ），
并引起未折叠蛋白反应（ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅｓｐｏｎｓｅ，
ＵＰＲ） ［５７］（图 ２）。 内质网应激损害颗粒细胞功能，

造成卵母细胞成熟延迟，损害受精和植入前胚胎

发育，最终损 害 动 物 的 繁 殖 效 率［５８－５９］ 。 Ａｌｅｍｕ
等［５７］研究结果显示热应激显著增加了 ２４ ｈ 培养

的牛颗粒细胞内质网应激标记基因葡萄糖调节蛋

白 ７８（ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ７８，ＧＲＰ７８）和葡萄

糖 调 节 蛋 白 ９４ （ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ９４，
ＧＲＰ９４）的表达。

　 　 ＮＯＳ：一氧化氮合酶 ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈａｓｅ；Ｎｒｆ⁃Ⅱ：核因

子 Ｅ２ 相关因子－Ⅱ ｎｕｃｌｅａｒ ｆａｃｔｏｒ ｅｒｙｔｈｒｏｉｄ ２⁃ｒｅｌａｔｅｄ ｆａｃｔｏｒ⁃
Ⅱ；ＧＳＨ：谷胱甘肽 ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ； ＣｙｔＣ：细 胞 色 素 Ｃ ｃｙｔｏ⁃
ｃｈｒｏｍｅ Ｃ；Ａｐａｆ⁃Ⅰ：凋亡酶激活因子－Ⅰ ａｐｏｐｔｏｔｉｃ ｐｒｏｔｅａｓｅ
ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ ｆａｃｔｏｒ⁃Ⅰ；Ｂｃｌ⁃２：Ｂ 细胞淋巴瘤－２ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍｐｈｏ⁃
ｍａ⁃２；Ｃａｓｐａｓｅ⁃９：半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶－９ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｓ⁃
ｐａｒｔｉｃ ａｃｉｄ ｐｒｏｔｅａｓｅ⁃９。
　 　 红线为下调作用，绿色箭头为上调作用。 下图同。 Ｔｈｅ
ｒｅｄ ｌｉｎｅ ｉｓ ｄｏｗｎ⁃ｒｅｇｕｌａｔｅｄ， ａｎｄ ｔｈｅ ｇｒｅｅｎ ａｒｒｏｗ ｉｓ ｕｐ⁃ｒｅｇｕｌａ⁃
ｔｅｄ． Ｔｈｅ ｓａｍｅ ａｓ ｂｅｌｏｗ．

图 １　 ＭＴ 缓解氧化应激作用机制

Ｆｉｇ．１　 Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＭＴ ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ

　 　 ＭＴ 可以影响内质网中抑制蛋白合成的蛋白

折叠和降解途径，通过 ＥＲ 伴侣 ＧＲＰ７８ 和蛋白激

酶样 内 质 网 激 酶 － 真 核 启 示 因 子 ２α （ ＰＥＲＫ⁃
ｅＩＦ２Ａ）、活化转录因子 ６（ＡＴＦ６）、肌醇需求酶Ⅰ－
盒结合蛋白Ⅰ（ ＩＲＥⅠ⁃ＸＢＰⅠ） ３ 种跨膜蛋白结合

影响下游基因的表达，而 ＭＴ 对 ＵＰＲ 通路的影响

体现于它调节细胞凋亡的能力［５９］ 。 ＭＴ 抑制热休

克蛋白的表达，再通过细胞凋亡途径下调促凋亡

基因半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶－３（ ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｓｐａｒｔｉｃ

８９４２
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ａｃｉｄ ｏｐａｌａｓｅ⁃３，Ｃａｓｐａｓｅ⁃３）和半胱氨酸天冬氨酸蛋

白酶－１２（ｃｙｓｔｅｉｎｅ ａｓｐａｒｔｉｃ ａｃｉｄ ｏｐａｌａｓｅ⁃１２，Ｃａｓｐａｓｅ⁃
１２）的表达水平，阻止热诱导的细胞凋亡同时维持

细胞稳态［６０］ 。 Ｈａｓｓａｎ 等［６０］ 指出热休克蛋白与家

畜的耐热性以及奶牛断奶体重、繁殖力和疾病易

感性均相关。 在小鼠的卵母细胞成熟和胚胎发育

过程中，ＭＴ 可有效抵抗热应激引起的内质网应

激［６１］ 。 Ｐａｒｋ 等［６２］ 的试验中证实了 ＭＴ 在猪卵母

细胞体外培养过程中可调节 ＵＰＲ 信号通路从而降

低内质网应激。 贾甜甜等［５０］研究发现 ＭＴ 的使用

作为内质网应激抑制剂可恢复受热应激影响的牛

卵母细胞成熟。 尽管许多研究已经报道了 ＭＴ 在

缓解热应激中的重要作用，有关内质网应激在牛

产业上的详细机制有待深入研究。

　 　 Ｍｅｌａｔｏｎｉｎ：褪黑素；ＥＲ ｓｔｒｅｓｓ： 内质网应激 ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ
ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ；ＵＰＲ： 未折叠蛋白反应 ｕｎｆｏｌｄｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ； ＧＲＰ７８： 葡萄糖调节蛋白 ７８ ｇｌｕｃｏｓｅ ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｒｏ⁃
ｔｅｉｎ ７８；Ｃａｓｐａｓｅ⁃１２： 半胱氨酸天冬氨酸蛋白酶－１２ ｃｙｓｔｅｉｎｅ
ａｓｐａｒｔｉｃ ａｃｉｄ ｐｒｏｔｅａｓｅ⁃１２；Ｂｃｌ⁃２：Ｂ 细胞淋巴瘤－２ Ｂ⁃ｃｅｌｌ ｌｙｍ⁃
ｐｈｏｍａ⁃２；ＰＥＲＫ⁃ｅＩＦ２Ａ：蛋白激酶样内质网激酶－真核启示

因子 ２α ｐｒｏｔｅｉｎ ｋｉｎａｓｅ⁃ｌｉｋｅ ＥＲ ｋｉｎａｓｅ⁃ｅｕｋａｒｙｏｔｉｃ ｔｒａｎｓｌａｔｉｏｎ
ｉｎｉｔｉａｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ２ ａｌｐｈａ；ＡＴＦ６：活化转录因子 ６ ａｃｔｉｖａｔｉｎｇ
ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ ６；ＩＲＥⅠ⁃ＸＢＰⅠ：肌醇需求酶Ⅰ－盒结合

蛋白Ⅰ ｉｎｏｓｉｔｏｌ ｒｅｑｕｉｒｉｎｇ ｅｎｚｙｍｅ Ⅰ⁃Ｘ⁃ｂｏｘ ｂｉｎｄｉｎｇ ｐｒｏｔｅｉｎ⁃
Ⅰ；ＣＨＯＰ：Ｃ ／ ＥＢＰ 同源蛋白 Ｃ ／ ＥＢＰ ｈｏｍｏｌｏｇｏｕｓ ｐｒｏｔｅｉｎ；
ｃａｌｐａｉｎ：钙蛋白酶；Ｃａｓｐａｓｅｓ：细胞凋亡蛋白酶；Ａｐｏｐｔｏｓｉｓ：细
胞凋亡。

图 ２　 ＭＴ 对内质网应激调节的作用机制

Ｆｉｇ．２　 Ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ ＭＴ ｏｎ ｅｎｄｏｐｌａｓｍｉｃ
ｒｅｔｉｃｕｌｕｍ ｓｔｒｅｓｓ ｒｅｇｕｌａｔｉｏｎ

３　 小结与展望
　 　 近几年 ＭＴ 提取方法升级，利用化学合成方

法制备 ＭＴ 的工艺较成熟，纯度高，生产成本大大

降低，基于 ＭＴ 生物功能的多样性，ＭＴ 应用于奶

（水）牛抵抗热应激的研究不断发展，但局限于试

验阶段，诸多问题有待解决，如 ＭＴ 的给药方式和

有效浓度有待进一步探究，长期使用的安全性、对
奶（水）牛的生殖生理功能和机体健康的不利影响

有待进一步确定。 随着科研人员致力于 ＭＴ 作用

机制的研究，ＭＴ 正确安全的应用于养牛业抗热应

激方面指日可待。
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