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冗 聚糖对动物免疫调节作用的研究进展 

史彬林 
(内蒙古农业大学动物科学与医学学院，内蒙古 呼和浩特 010018) 

摘要：壳聚糖是一种天然、绿色的环保高分子物质，具有可生物降解性、可食用性及生物相容性等特点，且安全无毒，对环境无公害。许多研究 

表明，壳聚糖对动物机体免疫功能具有多方面的调节作用，既可有效提高非特异性免疫功能，也可对特异性免疫功能产生调节作用 ，并且存在剂 

量效应。在机理研究方面，目前的研究报道较少，且多为体外免疫细胞培养试验。从现有的报道看，壳聚糖调节免疫功能的机理可能是通过调控 

免疫细胞一氧化氮和花生四烯酸的生成等途径来实现的。 
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壳聚糖是由甲壳素脱乙酰基后生成的一种天然来源的碱性 

多糖，主要来自海生动物，如虾、蟹等的外壳。我国内河、湖 

?白多，海域大，甲壳动物资源非常丰富，每年废弃的虾、蟹壳 

就有数千万吨，这是生产甲壳素和壳聚糖的重要来源。壳聚糖 

不仅来源丰富，提取工艺也较为简单易行。壳聚糖作为一种天 

然、绿色的环保高分子物质，具有可生物降解性、可食用性及 

生物相容性等特点，且安全无毒 ，对环境无公害。已有研究表 

明 。J，壳聚糖具有抗菌活性，并可提高动物的免疫功能，具 

有很好的免疫调节作用。因此，将其开发为一类增强畜禽免疫 

功能、提高畜禽抗病和抗感染能力的饲料添加剂，对于防治畜 

禽疾病，保证畜产品的安全和我国畜牧业可持续发展，具有重 

大意义。目前，已有较多资料表明壳聚糖具有促进动物机体免 

疫功能的作用，但对其免疫调节机理的研究鲜见报道。现就壳 

聚糖对动物免疫功能的影响及其可能机制综述如下。 

1 壳聚糖对动物免疫功能的影响 

药效学研究结果表明，壳聚糖可用作促进伤口愈合和抑制 

肿瘤生长的药物。Bianeo等 研究发现，壳聚糖可使创伤部位 

的嗜中性白细胞和巨噬细胞活化 ，刺激多核和单核细胞迁移， 

加速邻近组织再生和血管形成，从而促进伤口愈合。此外，壳 

聚糖还具有抗肿瘤作用。Peluso等 认为，壳聚糖可使巨噬细 

胞活化，一方面直接吞噬肿瘤细胞，另一方面也可促进巨噬细 

胞分泌一氧化氮 (NO)、IL一1、肿瘤坏死因子一仅 (TNF一仅)和 
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活性氧等可扩散的细胞毒分子，从而间接地溶解肿瘤细胞。 

壳聚糖可用作免疫增强剂，提高机体对传染病的抵抗力。 

其分子结构中的氨基可被机体免疫系统识别，在一定程度上激 

活巨噬细胞 ，刺激血液循环中抗体的产生。。J。Kosaka等 在 

狗的皮下埋植壳聚糖，结果发现，埋植壳聚糖的试验组在埋植 

后 24—96 h内，其血液中白细胞，尤其是嗜中性粒细胞的数 

量增加。对照组手术后24—120 h内巨噬细胞活性显著减少， 

而埋植壳聚糖的试验组却保持较高的巨噬细胞活性，说明壳聚 

糖可以防止外科手术造成的免疫抑制，是一种有效的免疫增强 

剂。Jabbal—Gill等 在给小鼠进行滴鼻免疫时，疫苗中添加了 

壳聚糖，结果提高了血清 IsG和呼吸道分泌型 IgA (sIgA)的 

水平，但单独滴注壳聚糖没有效果。可见，在滴鼻免疫时壳聚 

糖起到免疫佐剂的作用，既促进体液免疫反应，也促进黏膜免 

疫反应。 

除非肠道给药方式外 ，研究者还通过使动物 口服壳聚糖 

(饲喂或灌胃)的方式研究壳聚糖对动物免疫功能的影响。对 

小鼠的研究表明，壳聚糖灌胃处理可使小鼠的胸腺指数和脾脏 

指数增高，细胞免疫 、体液免疫、单核一巨噬细胞功能和 自然 

杀伤 (NK)细胞活性增强 J。Lim等 。。曾就壳聚糖等四种日 

粮纤维对大鼠肠道免疫功能指标的影响进行 了研究，结果发 

现，饲喂壳聚糖的大鼠与饲喂纤维素的大鼠相比，其肠系膜淋 

巴结 (MLN)中淋巴细胞的免疫球蛋 白 A (IgA)、免疫球蛋 

白G (IgG)和免疫球蛋 白M (IgM)含量较高，而免疫球蛋 

白E(IgE)含量较低，说明日粮中壳聚糖对大鼠肠道免疫系 

统具有免疫调节作用。研究也表明 ，饲喂甲壳素和壳聚糖 

均可提高绵羊红细胞诱导的小鼠迟发型变态反应能力，增强小 
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鼠的血清溶血素抗体反应和巨噬细胞的吞噬反应。 

此外，研究还发现，壳聚糖对动物免疫功能的影响与其添 

加剂量有关。吕中明等 每天分 别 以 0，33．3，333．3和 

1 000 mg／kg体重的剂量给小鼠连续灌胃21 d，发现用 中、高 

剂量壳聚糖处理的小鼠，其迟发型变态反应、血清溶血素反应 

和单核一巨噬细胞的吞噬功能均显著增强。朱珂等 观察了口 

服壳聚糖对运动员免疫系统的影响，发现小剂量长期服用壳聚 

糖可使运动员安静状态下的自然杀伤细胞 (NK)活性缓慢增 

强，有利于提高运动员机体的抗病力，但对血清免疫球蛋白 

(IgG、IgA和 IgM)含量无明显影响。朱立贤等 研究了日粮 

中添加不同水平壳聚糖 (0，200，600，1 000 mg／kg)对 1、2 

周龄肉仔鸡免疫指标的影响。结果发现 ，壳聚糖能增强肉仔鸡 

的免疫机能，添加 600 mg／kg处理组的法氏囊 、脾脏指数显著 

高于对照组，而新城疫抗体水平以200 mg／kg处理组最高。壳 

聚糖还可有效降低肉仔鸡感染大肠杆菌的死亡率，其中以添加 

200 mg／kg效果最明显。史彬林等 的试验结果也表明，壳聚 

糖对肉仔鸡生长和免疫的影响具有剂量效应。 

2 壳聚糖的免疫调控机制 

目前，关于壳聚糖促进免疫功能的确切作用机制尚不清 

楚，相关的研究报道也甚少。从现有极为鲜见的研究报道看， 

可能通过以下途径对免疫细胞产生影响。 

2．1 通过调控诱导型 NO合成酶 (iNOS)的活性。影响免疫 

细胞 NO的生成。进而调节免疫功能 

NO是新发现的一种重要的信使分子，广泛存在于动物机 

体的组织细胞中，具有重要 的生理活性作用。NO由细胞内的 

NO合成酶 (NOS，包括组成型一氧化氮合成酶 cNOS和诱导 

型一氧化氮合成酶 iNOS)催化 L一精氨酸进行氧化脱氨基作用 

而生成。过去十余年的研究发现，巨噬细胞的许多作用如细胞 

毒作用、抗菌作用和肿瘤杀伤作用等均与其合成的NO有关。 

某些细胞因子、微生物及微生物代谢产物可促进 iNOS的表达， 

进而使巨噬细胞的 NO产生量增加。通过与 DNA、蛋白质和脂 

类发生反应，NO破坏细胞的正常功能，从而发挥其细胞毒作 

用。由于 NO的细胞毒作用是非特异性的，其过量产生也可能 

对机体有害。对哺乳动物的研究发现-． ，NO的大量产生会抑 

制淋巴细胞增殖，而降低 iNOS的活性可缓解这种抑制作用。 

然而，Takahashi等Ⅲ 以肉仔鸡为对象研究发现，NO产生量 

的增加并不一定会导致脾淋巴细胞转化率的下降。Liewll 认 

为，NO既可增强也可抑制 T淋巴细胞的功能，其作用与 NO 

浓度有关。之后 ，Badovinac等 也研究发现 NO对淋巴细胞 

增殖的作用与浓度有关，低浓度能刺激淋巴细胞增殖，而高浓 

度则抑制增殖。此外，NO还是可溶性鸟苷酸环化酶的激动 

物，后者催化 cGMP的生成，并继而活化蛋 白激酶 Gl如]。目 

前大多数研究集中在 iNOS的表达对 NO释放的调控方面，但 

是由于L一精氨酸是 iNOS和精氨酸酶的共同底物，前者催化L一 

精氨酸转化为L一瓜氨酸和NO，而后者催化 L一精氨酸转化为L一 

鸟氨酸和尿素，因此，除iNOS之外，精氨酸酶对于NO的产 

生也具有一定的调节作用，抑制精氨酸酶的活性可以促进 LPS 

活化的巨噬细胞 NO的产生。NO与 cGMP二者之间有着较密 

切的关系。NO激活可溶性鸟苷酸环化酶 (sGC)，升高细胞内 

cGMP水平，这是 NO多种生物效应的主要信号传导机制。在 

试验中，组织 cGMP水平有时作为反映组织NO浓度的一个间 

接指标，前者是作为细胞内信使，而后者主要是作为一个细胞 

问信使 。 

迄今为止，已有许多关于多糖影响淋巴细胞尤其是巨噬细 

胞中NO含量的报道。Nose等 报道，甘草多糖能促进体外 

培养的巨噬细胞分泌 NO。侯敢等 观察了猪苓多糖对小鼠腹 

腔巨噬细胞NO生成和诱导型NO合成酶 (iNOS)的影响，发 

现猪苓多糖对小 鼠腹腔巨噬细胞 NO生成具有明显的促进作 

用 ，认为猪苓多糖可能诱导巨噬细胞 iNOS从头合成，促进巨 

噬细胞 NO生成。王瑾雯等 研究 了云芝多糖促进巨噬细胞 

分泌NO的机制，发现云芝多糖能促进NO合成酶基因的表达， 

使mRNA转录和蛋白质合成增加。Porporatto等 研究了壳聚 

糖对大鼠巨噬细胞 NO及诱导型 NOS(iNOS)的影响，结果发 

现，0．05％ ～0．1％壳聚糖体外处理巨噬细胞可显著增加培养 

液中的 NO含量，尤以0．1％处理组含量最高。同时发现，壳 

聚糖处理使 iNOS的表达略有提高。因此，壳聚糖促进 NO合 

成的机制可能是通过促进诱导型NO合成酶的基因表达，使其 

合成增加，进而促进 NO的合成与分泌。此外，Peluso等 也 

发现 ，壳聚糖可刺激大鼠巨噬细胞，增加 NO的分泌量。史彬 

林。拍 在体外条件下研究发现 ，壳聚糖对肉仔鸡脾淋巴细胞诱 

导型NO合成酶 (iNOS)及NO的生成具有影响，呈现剂量依 

赖效应，但确切的分子机理尚待研究。 

2．2 通过调控磷脂酶 A (PLA )的活性。影响免疫细胞花 

生四烯酸 (从 )的生成。进而调节免疫功能 

PLA 因具有多种生物学作用而受到学者们的广泛关注 ， 

除具有消化食物、降解入侵的微生物之外，还被认为在细胞信 

号传导机制中起核心作用 。细胞膜磷脂在PLA 催化作用下 

可以释放花生四烯酸。而机体内的类二十烷酸就是由花生四烯 

酸在环氧化酶 (COX)和脂氧化酶作用下产生的一系列激素 

类物质。其中，通过环氧化酶途径，AA转化为前列腺素 E 

(PGE )等，而通过脂氧化酶途径，AA则转化为白细胞三烯 

B (LTB )、氢过氧化二十碳四烯酸和脂毒素。这些激素类物 

质在生物体内起着重要作用，其中PGE 和LTB 具有重要的 

免疫调节作用。PGE 是免疫细胞功能的重要调节物，能调节 

炎症反应及免疫反应的强度和持续时间，并对淋巴细胞分化有 

重要的调节作用，诱导未成熟的胸腺细胞分化为成熟 T细胞。 

此外，PGE 还能调节 T、B淋巴细胞及自然杀伤细胞和巨噬 

细胞的功能。LTB 主要 由嗜中性细胞和巨噬细胞产生，为目 

前已知最强 的白细胞趋化因子，是 I型变态反应中的重要 

介质 圳。 

Bianco等 研究发现，壳聚糖能通过影响 AA的释放来活 

化巨噬细胞，并以剂量和时间依赖方式促进 AA的释放。当壳 

聚糖水平低于0．01％ (w／v)时，鼠巨噬细胞外无 AA释放， 

在 0．01％ ～0．05％范围内，随着壳聚糖水平提高 ，膜磷脂向 

细胞外释放 AA的量在增加，而在 0．05％以上则无显著变化。 

此外，随着处理时间的延长，AA的释放量在增加。可见，壳 

聚糖对巨噬细胞AA的释放具有剂量和时间依赖性。研究者还 
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发现，壳聚糖对经过细菌脂多糖 (LPS)刺激的巨噬细胞作用 

更加明显。另外，Chou等 研究了壳聚糖对 LPS处理的 

RAW264．7巨噬细胞的环氧酶途径和细胞因子产生的影响，结 

果首次发现壳聚糖可显著抑制 PGE：的过量产生及环氧酶-2 

(COX-2)蛋白的表达和活性，同时减少促炎症细胞 因子如 

TNF．ot和IL．1B等的产生，而促进抗炎症因子IL．10的形成。 

这一研究结果提示，日粮壳聚糖可能对动物的免疫应激反应有 

缓解作用。史彬林等 以肉仔鸡为试验动物研究了壳聚糖对 

机体免疫应激的影响，结果发现，日粮中添加适宜剂量的壳聚 

糖对肉仔鸡的免疫应激反应有一定的缓解作用，但确切的分子 

机理尚待进一步研究探索。 

3 结语 

综上所述，壳聚糖对动物机体免疫功能具有多方面的调节 

作用，既可有效提高非特异性免疫功能，也可对特异性免疫功 

能产生调节作用，并且存在剂量效应。在机理研究方面，目前 

的研究报道较少，且多为体外免疫细胞培养试验。从现有的报 

道看，壳聚糖调节免疫功能的机理可能是通过调控免疫细胞一 

氧化氮和花生四烯酸的生成等途径来实现的。 
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