
中国农业大学学报　２０１３，１８（２）：１３０１３６

ＪｏｕｒｎａｌｏｆＣｈｉｎａＡｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ
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摘　要　为研究日粮添加共轭亚油酸（Ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄｌｉｎｏｌｅｉｃａｃｉｄ，ＣＬＡ）对细胞免疫抑制剂环孢酶素 Ａ（Ｃｉｃｌｏｓｐｏｒｉｎ

Ａ，ＣｓＡ）注射仔猪细胞免疫反应的影响，采用２×２试验设计即日粮类型（２％ＣＬＡ或２％大豆油）和细胞免疫抑制

处理（注射ＣｓＡ或生理盐水），４８头２１ｄ断奶仔猪随机分为４个处理组，试验期为４２ｄ。注射ＣｓＡ显著提高仔猪

的料重比（犘＜０．０５），而日粮添加ＣＬＡ显著降低仔猪的料重比（犘＜０．０５），且日粮ＣＬＡ阻止因ＣｓＡ注射引起的仔

猪料重比提高（犘＜０．０５）。ＣｓＡ注射极显著降低胸腺ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞百分数（犘＜０．０１）。日粮ＣＬＡ显

著提高胸腺ＣＤ４＋ ＣＤ８＋双阳性和ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴细胞百分数（犘＜０．０５），且阻止注射ＣｓＡ引起的仔猪胸腺

ＣＤ４＋单阳性、ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴细胞百分数的降低（犘＜０．０１）。ＣｓＡ注射严重耗竭仔猪外周血ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和

ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞（犘＜０．０１）。无论注射ＣｓＡ与否，日粮添加ＣＬＡ均提高仔猪外周血ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数和ＩＬ２

诱生活性（犘＜０．０５），显著缓解注射ＣｓＡ引起仔猪外周血ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数的减少和ＩＬ２诱生

活性的降低（犘＜０．０１）。在无ＣｓＡ注射的情况下，日粮ＣＬＡ对仔猪外周血淋巴细胞转化率没有显著影响（犘＞

０．０５），但日粮ＣＬＡ显著抑制因ＣｓＡ注射引起的仔猪外周血淋巴细胞转化率降低（犘＜０．０５）。日粮添加ＣＬＡ能

显著缓解因ＣｓＡ注射引起的仔猪细胞免疫抑制。
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　第２期 刘永祥等：共轭亚油酸对环孢酶素Ａ注射仔猪细胞免疫反应的影响
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Ｋｅｙｗｏｒｄｓ　狆犻犵犾犲狋狊；犆犔犃；犆狊犃；犮犲犾犾犻犿犿狌狀犲狉犲狊狆狅狀狊犲

　　现代养猪生产中，传染性疾病、霉菌毒素、药物

滥用、重金属和应激等多种因素导致猪的免疫抑制

发生越来越普遍，猪对疾病变得越来越易感，如何增

强猪的免疫反应以提高猪对疫病的抵抗力是行业关

注的焦点。随着对营养抗病原理认识的深入和营养

抗病技术的建立，通过营养改善猪的免疫反应是研

究方向之一。

共轭亚油酸（Ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄｌｉｎｏｌｅｉｃａｃｉｄ，ＣＬＡ）是

指含有共轭双键的亚油酸的空间和几何异构体的一

类化合物，属多不饱和脂肪酸家族的成员，因具有抗

癌、预防心血管疾病和糖尿病及控制体重等多种生

理活性而日益引起人们的重视。在动物生产方面，

人们致力于生产富含ＣＬＡ的动物产品以满足人类

的健康需求，同时利用ＣＬＡ的免疫调节作用，缓解

畜禽免疫应激，保证畜禽正常生长［１２］。在伪狂犬病

毒和２型圆环病毒感染猪的试验中，日粮ＣＬＡ显著

减轻伪狂犬病毒和２型圆环病毒对猪的损伤程度，

并提高特异效应ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞的比例
［３４］，鉴于

伪狂犬病毒和２型圆环病毒的细胞免疫抑制特性，

上述研究提示日粮ＣＬＡ对免疫抑制状态猪的细胞

免疫反应的调节作用。

本试验利用细胞免疫抑制剂—环孢霉素 Ａ

（ＣｙｃｌｏｓｐｏｒｉｎＡ，ＣｓＡ）来模拟仔猪的细胞免疫抑制

状态，研究ＣＬＡ对免疫抑制状态仔猪的细胞免疫

调控作用，旨在为通过营养调控措施缓解猪的免疫

抑制状态，保证仔猪正常生长提供理论和实践依据。

１　材料与方法

１．１　试验设计

选择４８头２１日龄杜长大断奶仔猪，按体重相

近，性别比例一致原则两两配对，随机分配到４个处

理组，每个处理组６个重复，每个重复２头猪，其中

２个处理组饲喂基础日粮，另外２个处理组饲喂２％

ＣＬＡ日粮，日粮按照猪的营养标准（ＮＲＣ，１９９８）配

制，基础日粮的组成和营养水平如表１所示，ＣＬＡ

日粮以２％ＣＬＡ替代等量大豆油。ＣＬＡ由青岛澳

表１　基础日粮组成和营养水平
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原料／（ｇ／ｋｇ）

Ｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔ

日龄／ｄＤａｙｏｌｄ

２１～３５ ３６～６３

营养水平

Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎｌｅｖｅｌｓ

日龄／ｄＤａｙｏｌｄ

２２～３５ ３６～６３
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豆粕Ｓｏｙａｂｅａｎｍｅａｌ ２５０．０ ２２５．０ 钙／（ｇ／ｋｇ）Ｃａ ８．１ ７．１

豆油Ｓｏｙａｏｉｌ ２０．０ ２０．０ 总磷／（ｇ／ｋｇ）Ｐ ６．６ ６．０

鱼粉Ｆｉｓｈｍｅａｌ ３０．０ ２０．０ 赖氨酸／（ｇ／ｋｇ）Ｌｙｓ １０．８ ９．５

膨化大豆Ｓｗｅｌｌｉｎｇｓｏｙｂｅａｎ ２０．０ ０．０ （蛋＋胱）／（ｇ／ｋｇ）Ｍｅｔ＋Ｃｓｙ ７．１ ６．５

石粉Ｌｉｍｅｓｔｏｎｅ ９．２ １０．０

磷酸氢钙ＣａＨＰＯ３ １２．１ ８．１

蛋氨酸 ＤＬＭｅｔｈｉｏｎｉｎｅ １．２ １．０

食盐 ＮａＣｌ ２．５ ２．５

１％预混料 Ｐｒｅｍｉｘａ １０．０ １０．０

合计 Ｔｏｔａｌ １０００．０ １０００．０

　　注：预混料为每ｋｇ日粮提供：维生素Ａ，９０００ＩＵ；维生素Ｄ３，２５００ＩＵ；维生素Ｅ，２０．０ＩＵ；维生素Ｋ３，３．０ｍｇ；维生素Ｂ１，１．５ｍｇ；

维生素Ｂ２，４．０ｍｇ；维生素Ｂ６，３．０ｍｇ；维生素Ｂ１２，０．０１２ｍｇ；烟酸，３０．０ｍｇ；泛酸，１５．０ｍｇ；叶酸，０．７５ｍｇ；生物素，０．０５ｍｇ；氯

化胆碱，３５０ｍｇ；铁，７５．０ｍｇ；铜，２２５．０ｍｇ；锌，７５．０ｍｇ；锰，２０．０ｍｇ；碘，０．０４８ｍｇ；硒，０．０４ｍｇ。

Ｎｏｔｅ：Ｐｒｅｍｉｘｐｒｏｖｉｄｅｄｐｅｒｋｉｌｏｇｒａｍｏｆｃｏｍｐｌｅｔｅｆｅｅｄ：ＶＡ，９０００ＩＵ；ＶＤ３，２５００ＩＵ；ｖｉｔａｍｉｎＥ，２０．０ＩＵ；ＶＫ３，３．０ｍｇ；ＶＢ１，１．５ｍｇ；

ＶＢ２，４．０ｍｇ；ＶＢ６，３．０ｍｇ；ＶＢ１２，０．０１２ｍｇ；ｎｉａｃｉｎ，３０．０ｍｇ；ｐａｎｔｏｔｈｅｎｉｃａｃｉｄ，１５．０ｍｇ；ｆｏｌｉｃａｃｉｄ，０．７５ｍｇ；ｂｉｏｔｉｎ，０．０５ｍｇ；

Ｆｅ，７５ｍｇ；Ｃｕ，２２５ｍｇ；Ｚｎ，７５ｍｇ；Ｍｎ，２０ｍｇ；Ｉ，０．０４８ｍｇ；Ｓｅ，０．０４ｍｇ．
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海生物科技有限公司提供，纯度为８０．８％。在仔猪

３５、４２、４９和５６日龄，饲喂基础日粮和ＣＬＡ日粮的

１个处理组仔猪颈部肌肉注射ＣｓＡ（橄榄油稀释，１０

ｍｇ／ｋｇＢＷ），另１个处理组注射等量的生理盐水，

试验自动变为２×２试验设计即日粮类型（２％ＣＬＡ

或２％大豆油）和细胞免疫抑制处理（注射ＣｓＡ或生

理盐水），试验期为４２ｄ。

饲养管理。试验在河南省益发猪场进行，网床饲

养，舍温保持在２５～２７℃。猪栏面积为２ｍ×２ｍ，

不锈钢可调式料槽，乳头式饮水器。粉料饲喂，自由

采食和饮水。按常规管理程序进行免疫和驱虫。

１．２　检测指标与方法

１．２．１　生长性能

于试验开始（２１ｄ）和结束（６３ｄ）时，仔猪个体

空腹１８ｈ称重，计算平均日增重（ＡＤＧ），记录给料

量和剩料量，计算料肉比。

１．２．２　胸腺指数

在６３ｄ时屠宰猪，无菌摘除胸腺，称重，计算胸

腺指数／（ｇ／ｋｇ）＝（胸腺质量／ｇ）／（活体质量／ｋｇ）。

１．２．３　外周血和胸腺淋巴细胞的分离

外周血淋巴细胞分离采用赖长华等［５］的方法。

在６３ｄ时，用肝素抗凝真空管前腔静脉采血，移取４

ｍＬ淋巴细胞分离液于１０ｍＬ离心管中，然后沿管

壁加入３ｍＬ血，２５００ｒ／ｍｉｎ离心３０ｍｉｎ，取中间

白细胞层约１ｍＬ，加入３～５倍 ＲＰＭＩ１６４０营养

液，洗涤３次，每次２５００ｒ／ｍｉｎ离心１０ｍｉｎ，弃上

清。然后将细胞悬浮于ＲＰＭＩ１６４０完全培养液，用

台盼蓝染色，计数活细胞数（＞９５％），调整细胞含量

为１×１０７ 个／ｍＬ。

胸腺淋巴细胞的制备。无菌摘取胸腺，去除结

缔组织和脂肪，用冷的ＰＢＳ冲洗后，放入含 Ｈａｎｋｓ

（ｐＨ７．４）液的平皿中剪碎，用玻璃注射器内芯在孔

径７０μｍ的不锈钢细胞筛网上挤压研磨，将收集的

细胞悬液加入装有等量淋巴细胞分离液的无菌玻璃

试管中，２５００ｒ／ｍｉｎ离心２０ｍｉｎ，吸取中间云雾状

的白细胞层，低渗溶血去除红细胞，Ｈａｎｋｓ液反复

洗涤离心。台盼蓝染色计数，镜检细胞活力。用含

胎牛血清和双抗的ＲＰＭＩ１６４０液稀释细胞含量至

１×１０７ 个／ｍＬ备用。

１．２．４　外周血淋巴细胞转化率检测

采用 ＭＴＴ（四甲基偶氮唑盐）法测定淋巴细胞

转化率。９６孔细胞培养板，每孔加入１９０μＬ１×

１０７ 个／ｍＬ的细胞悬液，再加入含伴刀豆球蛋白

（ＣｏｎｃａｎａｖａｌｉｎＡ，ＣｏｎＡ）（终质量浓度为４５μｇ／

ｍＬ）的ＲＰＭＩ１６４０完全营养液，对照组则加等体积

的不含丝裂原的培养液，培养体系每孔共２００μＬ，３

个重复。于５％ＣＯ２、３７℃下培养７２ｈ。在培养结

束前４ｈ，每孔加入５ｍｇ／ｍＬ的 ＭＴＴ１０μＬ，继续

培养４ｈ。培养结束时，每孔再加入１００μＬ１０％

ＳＤＳ０．０４ｍｏｌ／ＬＨＣｌ溶液，３０ｍｉｎ后用酶标仪于

５７０ｎｍ波长下测定ＯＤ值。

１．２．５　外周血和胸腺淋巴细胞亚群检测

外周血淋巴细胞ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＣＤ８＋细胞单

色分析。将分离到的外周血淋巴细胞悬液，荧光标

记ＣＤ单抗染色后，用流式细胞仪测定其分化抗原

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＣＤ８＋（ＦＩＴＣ标记的鼠抗猪ＣＤ３＋

抗体，ＰＥ标记的鼠抗猪ＣＤ４＋、ＣＤ８＋抗体试剂均来

源于ＳｏｕｔｈｅｒｎＢｉｏｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙＡｓｓｏｃｉａｔｅｓ，Ｉｎｃ）。流

式细胞仪（ＢｅｃｋｍａｎＣｏｕｎｔｅｒ）由河南省人民医院血

液实验室提供。

胸腺淋巴细胞ＣＤ４＋和ＣＤ８＋细胞单色分析和

ＣＤ４＋ＣＤ８＋细胞双色分析。ＣＤ４＋和ＣＤ８＋细胞单

色分析与外周血方法相同。ＣＤ４＋ＣＤ８＋ 细胞双色

分析时，胸腺淋巴细胞悬液中同时加入合适体积的

抗猪淋巴细胞ＣＤ４＋ＰＥ标记单克隆抗体和抗猪淋

巴细胞ＣＤ８＋ＰＥ标记单克隆抗体。

１．２．６　ＩＬ２诱生活性的检测

采用体外细胞培养，伴刀豆蛋白（Ｃｏｎｃａｎａｖａｌｉｎ

Ａ，ＣｏｎＡ）诱生及 ＭＴＴ比色法
［６］。

１．３　统计分析

采用ＳＰＳＳ１１．５统计分析软件ＧＬＭ 模型进行

两因子方差分析，模型主效应包括日粮类型、免疫抑

制处理及两者的互作，显著标准为犘＜０．０５或犘＜

０．０１，用ＬＳＤ进行多重比较。

２　结果与分析

２．１　日粮犆犔犃对犆狊犃注射仔猪生长性能的影响

从表２可知，日粮添加ＣＬＡ与ＣｓＡ注射对仔

猪体增重均没有显著的影响（犘＞０．０５）。日粮添加

ＣＬＡ有降低仔猪日采食量的趋势，但并未达到显著

水准（犘＝０．１７４）；ＣｓＡ注射对仔猪日采食量没有显

著的影响（犘＞０．０５）。注射ＣｓＡ使仔猪的料重比

提高（犘＜０．０５），而ＣＬＡ日粮显著降低仔猪的料重

比（犘＜０．０５），且添加ＣＬＡ与注射ＣｓＡ对仔猪料

重比的影响互作明显（犘＜０．０５），ＣＬＡ日粮阻止了

因注射ＣｓＡ造成的仔猪料重比提高（犘＜０．０５）。

２３１



　第２期 刘永祥等：共轭亚油酸对环孢酶素Ａ注射仔猪细胞免疫反应的影响

表２　犆犔犃日粮对犆狊犃注射仔猪生长性能的影响

Ｔａｂｌｅ２　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｅｔａｒｙＣＬＡｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｎｇｒｏｗｔｈｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｏｆｐｉｇｌｅｔｓａｆｔｅｒＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

项 目

Ｉｔｅｍｓ

无环孢酶素注射

ＮｏＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

环孢酶素注射

ＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

犘

犘ｖａｌｕｅ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

环孢酶素

ＣｓＡ

日粮

Ｄｉｅｔ

互作

Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ

日增重／ｇ

Ａｖｅｒａｇｅｄａｉｌｙｇａｉｎ
３７６．６３±１８．７６３７９．０６±２０．８２　　３５２．２９±１９．６７　３６９．５４±２１．２４ 　０．３０７ ０．７２０ ０．４８６

日采食量／ｇ

Ａｖｅｒａｇｅｄａｉｌｙｆｅｅｄｉｎｔａｋｅ
６８５．４７±３５．４６６４８．２０±３７．７４ ６８３．４４±３７．６１６４６．７０±３６．３４ ０．９６３ ０．１７４ ０．８７１

料重比 （Ｆ／Ｇ）

Ｆｅｅｄｃｏｎｖｅｒｓｉｏｎｅｆｆｉｃｉｅｎｃｙ
１．８２±０．０７ａ １．７１±０．０６ｂ １．９４±０．０７ｃ １．７５±０．０７ａｂ ０．０３５ ０．０２３ ０．０３７

　　注：同行数据中不同字母者表示差异显著 （犘＜０．０５或犘＜０．０１），下表同。

Ｎｏｔｅ：Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔｓｕｐｅｒｓｃｒｉｐｔｓｗｉｔｈｉｎａｌｉｎｅｍｅａｎｓｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅ（犘＜０．０５ｏｒ犘＜０．０１）．Ｔｈｅｓａｍｅａｓｆｏｌｌｏｗｓ．

２．２　犆犔犃日粮对犆狊犃注射仔猪外周血淋巴细胞亚

群和淋巴细胞转化率的影响

如表３所示，注射ＣｓＡ使仔猪外周血ＣＤ３＋、

ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数分别降低４８．０６％、

４１．６２％和４３．６３％（犘＜０．０１）。日粮添加ＣＬＡ对

仔猪外周血 ＣＤ３＋、ＣＤ４＋ 没有显著的影响（犘＞

０．０５），但显著提高 ＣＤ８＋Ｔ 淋巴细胞总数（犘＜

０．０５）。日粮添加 ＣＬＡ 与注射 ＣｓＡ 对 ＣＤ３＋、

ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数的影响互作明显（犘＜

０．０１），日粮添加ＣＬＡ显著缓解注射ＣｓＡ造成的

仔猪外周血ＣＤ３＋、ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数的

降低。

表３　犆犔犃日粮与犆狊犃注射对仔猪外周血淋巴细胞转化率和淋巴细胞数的影响

Ｔａｂｌｅ３　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｅｔａｒｙＣＬＡｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｎｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｉｏｎａｎｄＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｎｕｍｕｂｅｒ

ｏｆｐｅｒｉｐｈｅｒａｌｂｌｏｏｄｉｎｐｉｇｌｅｔｓａｆｔｅｒＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

项 目

Ｉｔｅｍｓ

无环孢酶素

ＮｏＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

环孢酶素注射

ＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

犘

犘ｖａｌｕｅ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

环孢酶素

ＣｓＡ

日粮

Ｄｉｅｔ

互作

Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ

ＣＤ３＋／（个／μＬ） ２７２３±５２２ａ ２８９５±５３２ａ １４１９±３０７ｂ １８０６±４１３ｃ ＜０．００１ ０．２５６ ＜０．００１

ＣＤ４＋／（个／μＬ） ６７５±８３ａ ７２４±９７ａ ３９４±９１ｂ ５８６±１０４ｃ ＜０．００１ ０．１７８ ＜０．００１

ＣＤ８＋／（个／μＬ） １０９６±１１６ａ １３０６±１２１ｂ ６１８±１１２ｃ １０７３±１３６ａ ＜０．００１ ０．０２６ ＜０．００１

刺激指数ＳＩ

Ｔｈｙｍｕｓｉｎｄｅｘ

１．１１±０．１０ａ １．２３±０．１１ａ ０．６５±０．０６ｂ ０．８２±０．０９ｃ ＜０．００１ ０．２２７ ０．０１５

　　ＣｓＡ注射极显著降低断奶仔猪外周血淋巴细

胞转化率（犘＜０．０１）。日粮添加ＣＬＡ与ＣｓＡ注射

对仔猪外周血淋巴细胞转化率的影响互作明显

（犘＜０．０５），在无ＣｓＡ注射的情况下，ＣＬＡ日粮对

仔猪外周血淋巴细胞转化率没有显著影响（犘＞

０．０５），但在ＣｓＡ注射的情况下，ＣＬＡ日粮组仔猪

比对照组仔猪的外周血淋巴细胞转化率高１０．１５％

（犘＜０．０５）。

２．３　犆犔犃日粮对犆狊犃注射仔猪胸腺淋巴细胞亚群

和胸腺指数的影响

日粮添加ＣＬＡ对ＣｓＡ注射仔猪胸腺淋巴细胞

亚群的影响见表４。大多数胸腺淋巴细胞为ＣＤ４＋

ＣＤ８＋双表达细胞，而单表达的Ｔ细胞则相对较少。

ＣｓＡ对胸腺淋巴细胞亚群的影响不同，ＣＤ４＋ＣＤ８＋

３３１
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表４　犆犔犃日粮对犆狊犃注射仔猪胸腺淋巴细胞亚群的影响

Ｔａｂｌｅ４　ＥｆｆｅｃｔｓｏｆｄｉｅｔａｒｙＣＬＡｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎｏｎＴｌｙｍｐｈｏｃｙｔｅｓｕｂｓｅｔｓａｎｄｉｎｄｅｘ

ｏｆｔｈｙｍｕｓｉｎｐｉｇｌｅｔｓａｆｔｅｒＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

项 目

Ｉｔｅｍｓ

无环孢酶素注射

ＮｏＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

环孢酶素注射

ＣｓＡｉｎｊｅｃｔｉｏｎ

犘

犘ｖａｌｕｅ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

基础日粮

Ｃｏｎｔｒｏｌｄｉｅｔ

ＣＬＡ日粮

ＣＬＡｄｉｅｔ

环孢酶素

ＣｓＡ

日粮

Ｄｉｅｔ

互作

Ｉｎｔｅｒａｃｔｉｏｎ

ＣＤ４＋ＣＤ８＋／％ ４８．６２±５．７３ａ ５５．３６±６．２６ｂ ４２．７４±５．１９ａ ５３．３６±６．３８ｂ ０．１１ ０．０２ ０．６５

ＣＤ４＋／％ １０．２７±１．９３ａ １０．９５±１．８７ａ ４．２１±０．８２ｂ ７．３４±１．３９ｃ ＜０．００１ ０．３４ ０．０７

ＣＤ８＋／％ ９．７６±１．８３ａ １３．５４±２．１９ｂ ４．３７±１．１７ｃ ８．８４±２．２５ａ ＜０．００１ ０．０３ ０．１８

胸腺指数

Ｔｈｙｍｕｓｉｎｄｅｘ
０．５７６±０．１０ａ ０．５８１±０．０９ａ ０．５５３±０．０７ａ ０．５６０±０．１０ａ ０．６５ ０．７８ ０．９１

双阳性淋巴细胞百分数仅减少１２．０９％（犘＝０．１１），

但ＣＤ４＋、ＣＤ８＋单阳性淋巴细胞百分数分别降低

５９．８８％和５５．２２％（犘＜０．０１）。ＣＬＡ日粮显著提

高胸腺ＣＤ４＋ ＣＤ８＋双阳性和ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴

细胞比例（犘＜０．０５）。在注射ＣｓＡ情况下，ＣＬＡ日

粮组仔猪胸腺ＣＤ４＋单阳性、ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴细

胞百分数显著高于对照组（犘＜０．０１）。

２．４　犆犔犃日粮与犆狊犃注射对仔猪外周血淋巴细胞

犐犔２诱生活性

基础日粮组、ＣＬＡ日粮组、基础日粮ＣＳＡ注射

组和ＣＬＡ日粮ＣｓＡ注射组仔猪外周血淋巴细胞诱

生活性分别是２４．３７．６±４．１９、４７．５９±５．７２、５．３６±

０．９５和２３．７５±３．６１ｎｇ／ｍＬ。ＣｓＡ注射极显著抑

制仔猪外周血淋巴细胞ＩＬ２诱生活性（犘＜０．０１），

日粮添加ＣＬＡ显著提高仔猪外周血淋巴细胞ＩＬ２

诱生活性（犘＜０．０５），显著缓解因注射ＣｓＡ引发

仔猪外周血淋巴细胞ＩＬ２诱生活性的降低（犘＜

０．０１）。

３　讨　论

免疫抑制是指免疫系统因受到损害，导致暂时

性的或持久性的免疫应答功能紊乱，从而使机体对

疾病易感性增加。维护免疫系统的有效性和完整性

在猪疾病防控中的地位是十分重要的。ＣｓＡ是一

种细胞免疫抑制药物，可以特异性抑制 Ｔ细胞活

动，并抑制细胞因子产生［７］。本试验以ＣｓＡ注射建

立猪细胞免疫抑制模型，探讨了日粮添加ＣＬＡ对

免疫抑制猪细胞免疫功能的调节作用，研究发现，日

粮添加ＣＬＡ有显著缓解ＣｓＡ免疫抑制的作用。

３．１　日粮添加犆犔犃对犆狊犃注射对仔猪生产性能

的影响

在本试验中，ＣｓＡ注射使仔猪的饲料转化率变

差（犘＜０．０５），但对仔猪体增重没有显著的影响

（犘＞０．０５），说明ＣｓＡ对猪生产性能影响较小，是

一种理想的免疫抑制诱导剂。Ｆｉｔｚｇｅｒａｌｄ等
［８］认

为，ＣｓＡ只是特异性地改变了Ｔ细胞活动，不是破

坏性的改变机体的免疫器官，所以ＣｓＡ的毒副作

用较小。

在本试验的条件下，日粮添加２％ＣＬＡ对仔猪

的日增重没有显著的影响，但显著改善仔猪的饲料

转化效率（犘＜０．０５），而且ＣＬＡ缓解因注射ＣｓＡ

而造 成 的 仔 猪 饲 料 转 化 率 变 差 （犘＜０．０５）。

Ｍｉｃｈａｅｌ等
［９］曾综述１４项研究的结果，其中１２项研

究表明日粮添加ＣＬＡ改善猪的饲料转化效率。国

内研究显示，断奶仔猪的饲料转化效率随着日粮

ＣＬＡ添加量的增加呈线性改善
［１０］。由此可见，无

论有无免疫抑制，ＣＬＡ对仔猪的饲料转化率均有改

善作用。

３．２　日粮添加犆犔犃对犆狊犃注射断奶仔猪胸腺和

胸腺淋巴细胞亚群的影响

胸腺是淋巴细胞成熟、分化和增殖的重要场所，

其相对重量可在某种程度上反映机体整体的免疫功

能。本试验中，ＣｓＡ注射没有改变仔猪胸腺的相对

质量，表明ＣｓＡ没有破坏性的改变机体的免疫器官

４３１
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发育。但有研究显示，ＣｓＡ显著降低鼠胸腺的质

量［１１］，在药理剂量下（≥２０ｍｇ／ｋｇ），ＣｓＡ诱导鼠胸

腺形态的改变，显著较少髓质，在毒力剂量（≥５０

ｍｇ／ｋｇ）下，诱发髓质空泡化和坏死
［１２］。试验结果

的差异可能在于本研究ＣｓＡ注射剂量较低，也可能

是由于猪对ＣｓＡ的反应与鼠存在差异。

Ｔ细胞的成熟和选择发生在胸腺。在本试验

中，ＣｓＡ对胸腺淋巴细胞亚群的影响不同，对ＣＤ４＋

ＣＤ８＋双阳性淋巴细胞比例影响较小（犘＝０．１１），但

极显著耗竭 ＣＤ４＋、ＣＤ８＋ 单阳性淋巴细胞（犘＜

０．０１）。环孢霉素Ａ通过与胞浆内的环孢霉素Ａ受

体及钙调磷酸酶形成三元复合物，进而阻断Ｔ细胞

活化，使静止淋巴细胞停留在Ｇ０或Ｇ１期，并抑制

抗原激活的Ｔ细胞释放细胞因子，从而达到细胞免

疫抑制效果，也就是说，环孢霉素 Ａ的作用机制是

阻断Ｔ细胞活化，而不是增加Ｔ淋巴细胞的消耗。

因此ＣｓＡ 对胸腺细胞分化抑制作用主要发生在

ＣＤ４＋ＣＤ８＋双阳性阶段，即影响ＣＤ４＋ＣＤ８＋双阳性

细胞向ＣＤ４＋、ＣＤ８＋单阳性阶段细胞的转化。日粮

ＣＬＡ显著提高胸腺ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴细胞比例

（犘＜０．０５），且极显著缓解因注射ＣｓＡ引发仔猪胸

腺ＣＤ４＋ ＣＤ８＋单阳性Ｔ淋巴细胞比例的降低（犘＜

０．０１）。以前的研究表明，在无外源刺激的情况下，

日粮添加 ＣＬＡ 提高猪胸腺 ＣＤ８ααＴ淋巴细胞比

例［１３］。由此可见，无论有无免疫抑制，ＣＬＡ对仔猪

的胸腺Ｔ淋巴细胞均有调节作用。

３．３　日粮添加犆犔犃对犆狊犃注射仔猪外周血淋巴

细胞亚群和犐犔２诱生活性的影响

注射ＣｓＡ极显著降低仔猪外周血Ｔ淋巴细胞

数（犘＜０．０１），由于仔猪外周血Ｔ细胞来源于胸腺

淋巴细胞，降低的外周血Ｔ淋巴细胞数与降低的胸

腺Ｔ淋巴细胞百分数相一致。在本试验中，日粮添

加ＣＬＡ 有效阻止因注射 ＣｓＡ 引起仔猪外周血

ＣＤ３＋、ＣＤ４＋ 和ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞总数降低，说明

ＣＬＡ能有效缓解免疫抑制状态对仔猪外周血淋巴

细胞的耗竭，有效维持仔猪外周血的Ｔ淋巴细胞状

态。在伪狂犬病毒和２型圆环病毒感染猪的试验

中，日粮ＣＬＡ可有效维持特异效应ＣＤ８＋Ｔ淋巴细

胞的比例［３４］。在无外源刺激的情况下，日粮ＣＬＡ

通过影响猪外周血细胞类型和ＣＤ８＋ 细胞效应功

能，诱 导 猪 ＣＤ８＋ 细 胞 包 括 （ＴＣＲ）γＱＣＤ８αα、

ＣＤ３２ＣＤ１６ＣＤ８αα和 ＴＣＲαβＣＤ８αβＴ 淋巴细胞增

殖，增强特定ＣＤ８＋介导的免疫功能
［１４］。日粮添加

ＣＬＡ提高禽外周血ＣＤ８＋ Ｔ淋巴细胞数
［１５］。上述

研究共同表明ＣＬＡ对仔猪的外周血Ｔ淋巴细胞的

增殖作用。

ＩＬ２是一种重要的细胞因子，是由辅助性 Ｔ１

细胞、外周单核细胞和脾淋巴细胞在有丝分裂原或

特异抗原刺激下分泌的可作用于Ｔ细胞本身的一

种糖蛋白，在促进Ｔ细胞增殖分化方面起着非常重

要的作用［１６］。本试验的条件下，日粮添加ＣＬＡ提

高仔猪外周血淋巴细胞ＩＬ２诱生活性（犘＜０．０５），

缓解ＣｓＡ对外周血淋巴细胞ＩＬ２诱生活性的抑制

作用（犘＜０．０１）。人、家禽和鼠等方面的试验均表

明，ＣＬＡ提高ＣｏｎＡ 诱导的ＩＬ２诱生活性
［１７１９］。

在２型园环病毒感染猪的试验中，ＣＬＡ组仔猪ＩＬ２

的表达水平显著高于对照组［３］，因此，日粮添加

ＣＬＡ可能通过调控ＩＬ２的基因表达提高ＩＬ２的诱

生活性，从而促进Ｔ细胞增殖分化。

４　结　论

综上所述，ＣＬＡ日粮阻止了因注射ＣｓＡ造成

的仔猪料重比提高（犘＜０．０５），且显著缓解因注射

ＣｓＡ引发的仔猪胸腺ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞百分

率和外周血ＣＤ３＋、ＣＤ４＋、ＣＤ８＋Ｔ淋巴细胞数的降

低，说明日粮添加２％ ＣＬＡ能显著缓解因ＣｓＡ注

射引起的仔猪细胞免疫抑制。
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