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饲料中添加复合胆汁酸对皮质酮诱导的
肉鸡脂肪肝综合征的缓解作用研究

胡丹ꎬ郝燕青ꎬ陈渠ꎬ邬晓婷ꎬ倪迎冬∗

(南京农业大学动物医学院 /农业农村部动物生理生化重点实验室ꎬ江苏 南京 ２１００９５)

摘要:[目的]本试验旨在探究饲料中添加胆汁酸(ｂｉｌｅ ａｃｉｄꎬＢＡ)对皮质酮(ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅꎬＣＯＲＴ)诱导的肉鸡脂肪肝综合征

的缓解作用ꎮ [方法]试验选取了 １２０ 只 １ 日龄雄性 ＡＡ 肉鸡ꎬ随机分为 ２ 组ꎬ分别饲喂基础日粮和含 ＢＡ 日粮ꎮ ＢＡ 添加分

为前期、中期、后期 ３ 个阶段ꎬ剂量依次递增ꎮ ２８ 日龄时ꎬ从基础日粮组中选取肉鸡 ２０ 只ꎬ随机分为对照组(ｃｏｎｔｒｏｌꎬＣＯＮ)、
皮质酮处理组(ＣＯＲＴ)ꎻ从胆汁添加组中随机选取 １０ 只设为皮质酮＋胆汁酸组(ＣＯＲＴ＋ＢＡ)ꎮ ＣＯＮ 组颈部皮下注射乙醇

ＰＢＳ 溶液(１５％乙醇)ꎬＣＯＲＴ 组和 ＣＯＲＴ＋ＢＡ 组注射 ４ ｍｇ􀅰ｋｇ－１ ＣＯＲＴꎬ连续注射 ７ ｄꎮ 肉鸡 ４０ 日龄屠宰采样ꎬ记录器官与组

织质量ꎬ采集血清和肝脏组织以测定生化指标、脂代谢相关基因和蛋白表达水平ꎮ [结果]饲料中添加 ＢＡ 可显著缓解由

ＣＯＲＴ 处理引起的腹脂率升高及腿肌重降低(Ｐ<０.０５)ꎮ 生化测定结果表明ꎬＣＯＲＴ 处理显著降低了 ４０ 日龄肉鸡血清中高

密度脂蛋白(ＨＤＬＣ)水平、增加游离脂肪酸(ＮＥＦＡ)水平ꎬ而 ＢＡ 处理显著升高血清 ＨＤＬＣ 水平(Ｐ<０.０５)ꎮ 与 ＣＯＮ 组相比ꎬ
ＣＯＲＴ 组肉鸡肝脏内甘油三酯(ＴＧ)水平显著升高(Ｐ<０.０１)ꎬ肝细胞内脂滴显著富集且出现空泡化现象ꎬ而 ＢＡ 处理可显著

缓解肝脏内的 ＴＧ 沉积(Ｐ<０.０１)ꎮ ＣＯＲＴ 处理显著上调肝脏中硬脂酰辅酶 Ａ 去饱和酶( ｓｃｄ１)和乙酰辅酶 Ａ 羧化酶(ａｃｃ)基
因表达水平(Ｐ<０.０５)ꎬ显著上调 ＡＣＣ 和脂肪酸合成酶(ＦＡＳＮ)蛋白表达水平(Ｐ<０.０５)ꎬ同时下调过氧化物增殖激活受体

(ＰＰＡＲα)蛋白的表达水平(Ｐ<０.０５)ꎻＢＡ 处理可显著逆转皮质酮引起的以上基因和蛋白表达变化ꎬ并显著增加肉毒碱棕榈

酰基转移酶 １Ａ(ｃｐｔ１ａ)基因表达水平ꎬ显著降低脂肪酸转位酶(ＣＤ３６)蛋白表达水平(Ｐ<０.０５)ꎮ [结论]日粮中添加胆汁酸

可减少肝脏内甘油三酯合成ꎬ促进其分解ꎬ抑制肝细胞对脂肪酸的摄取ꎬ从而缓解皮质酮诱导的肉鸡脂肪肝综合征ꎮ
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中图分类号:Ｓ８３１.５　 　 　 　 文献标志码:Ａ　 　 　 　 文章编号:１０００－２０３０(２０２４)０１－００４４－０８

Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｅｔａｒｙ ｂｉｌｅ ａｃｉｄｓ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｆａｔｔｙ
ｌｉｖｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ

ＨＵ ＤａｎꎬＨＡＯ ＹａｎｑｉｎｇꎬＣＨＥＮ ＱｕꎬＷＵ ＸｉａｏｔｉｎｇꎬＮＩ Ｙｉｎｇｄｏｎｇ∗

(Ｃｏｌｌｅｇｅ ｏｆ Ｖｅｔｅｒｉｎａｒｙ Ｍｅｄｉｃｉｎｅ / Ｋｅｙ Ｌａｂｏｒａｔｏｒｙ ｏｆ Ａｎｉｍａｌ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｉｃ ａｎｄ ＢｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙꎬＭｉｎｉｓｔｒｙ ｏｆ
Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒｅ ａｎｄ Ｒｕｒａｌ ＡｆｆａｉｒｓꎬＮａｎｊｉｎｇ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ ＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙꎬＮａｎｊｉｎｇꎬ２１００９５ꎬＣｈｉｎａ)

Ａｂｓｔｒａｃｔ:[Ｏｂｊｅｃｔｉｖｅｓ]Ｔｈｉｓ ｓｔｕｄｙ ａｉｍｅｄ ｔｏ ｉｎｖｅｓｔｉｇａｔｅ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｅｔａｒｙ ｂｉｌｅ ａｃｉｄｓ(ＢＡ)ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｏｎ ａｌｌｅｖｉａｔｉｎｇ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ
ｓｙｎｄｒｏｍｅ(ＦＬＳ) ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ(ＣＯＲＴ) ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓꎬａｎｄ ｔｈｅ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｉｎ ｔｈｉｓ ｐｒｏｃｅｓｓ. [Ｍｅｔｈｏｄｓ]Ｏｎｅ ｈｕｎｄｒｅｄ
ａｎｄ ｔｗｅｎｔｙ １￣ｄａｙ￣ｏｌｄ ＡＡ ｍａｌｅ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｔｗｏ ｇｒｏｕｐｓ ａｎｄ ｆｅｄ ａ ｂａｓａｌ ｄｉｅｔ ｏｒ ａ ＢＡ ｃｏｎｔａｉｎｉｎｇ ｄｉｅｔ
ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ. ＢＡ ｗｅｒｅ ｐｅｒｉｏｄｉｃａｌｌｙ ａｄｄｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ｄｉｅｔ ｕｓｉｎｇ ｔｈｅ ｄｏｓｅ￣ｅｓｃａｌａｔｉｏｎ ｓｔｒａｔｅｇｙ ｉｎｃｌｕｄｉｎｇ ｅａｒｌｙꎬｍｉｄｄｌｅ ａｎｄ ｌａｔｅ ｓｔａｇｅｓ. Ａｔ ２８
ｄａｙｓ ｏｆ ａｇｅꎬｔｗｅｎｔｙ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｓｅｌｅｃｔｅｄ ｆｒｏｍ ｔｈｅ ｂａｓａｌ ｄｉｅｔ ｇｒｏｕｐ ａｎｄ ｄｉｖｉｄｅｄ ｉｎｔｏ ｃｏｎｔｒｏｌ ｇｒｏｕｐ(ＣＯＮ)ａｎｄ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ
ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｇｒｏｕｐ(ＣＯＲＴ) . Ｔｅｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｆｅｄ ＢＡ ｗｅｒｅ ｒａｎｄｏｍｌｙ ｐｉｃｋｅｄ ｕｐ ａｎｄ ｓｅｔ ａｓ ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅ ｐｌｕｓ ｂｉｌｅ ａｃｉｄｓ ｇｒｏｕｐ(ＣＯＲＴ＋ＢＡ) .
Ｔｈｅ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｗｅｒｅ ｓｌａｕｇｈｔｅｒｅｄ ａｔ ４０ ｄａｙｓ ｏｆ ａｇｅ. Ｔｈｅ ｗｅｉｇｈｔ ｏｆ ｏｒｇａｎｓ ａｎｄ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗａｓ ｒｅｃｏｒｄｅｄ. Ｔｈｅ ｓｅｒｕｍ ａｎｄ ｌｉｖｅｒ ｔｉｓｓｕｅｓ ｗｅｒｅ
ｓａｍｐｌｅｄ ｆｏｒ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ａｎｄ ｈｅｐａｔｉｃ ｇｅｎｅｓ ｏｒ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ. [Ｒｅｓｕｌｔｓ]ＢＡ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ａｌｌｅｖｉａｔｅｄ
ｔｈｅ ｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ ｏｆ ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｆａｔ ａｎｄ ｔｈｅ ｄｅｃｒｅａｓｅ ｏｆ ｌｅｇ ｍｕｓｃｌｅ ｗｅｉｇｈｔ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ＣＯＲＴ ｉｎｊｅｃｔｉｏｎꎬａｎｄ ａｌｓｏ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｌｅｇ ｍｕｓｃｌｅ
ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ(Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ａｎａｌｙｓｉｓ ｓｈｏｗｅｄ ｔｈａｔ ＣＯＲＴ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｓｅｒｕｍ ｈｉｇｈ￣ｄｅｎｓｉｔｙ
ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ(ＨＤＬＣ)ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎꎬｂｕｔ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｓｅｒｕｍ ｎｏｎ￣ｅｓｔｅｒｉｆｉｅｄ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ(ＮＥＦＡ) ｌｅｖｅｌꎬｗｈｉｌｅ ＢＡ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ
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ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｓｅｒｕｍ ＨＤＬＣ(Ｐ<０.０５) . Ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｈｅｐａｔｉｃ ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ(ＴＧ)ｗａｓ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｂｙ ＣＯＲＴ(Ｐ<０.０１)ａｎｄ ｔｈｅ ｌｉｐｉｄ
ｄｒｏｐｌｅｔｓ ｉｎ ｌｉｖｅｒ ｗｅｒｅ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｅｎｒｉｃｈｅｄ ａｎｄ ｖａｃｕｏｌａｔｅｄ. Ｈｏｗｅｖｅｒꎬｔｈｅｓｅ ｃｈａｎｇｅｓ ｗｅｒｅ ｍａｒｋｅｄｌｙ ａｌｌｅｖｉａｔｅｄ ｂｙ ＢＡ ｔｒｅａｔｍｅｎｔ(Ｐ<
０.０５) . Ｃｏｍｐａｒｅｄ ｔｏ ｔｈｅ ＣＯＮ ｇｒｏｕｐꎬＣＯＲＴ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｕｐ￣ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｓｔｅａｒｏｙｌ￣ＣｏＡ ｄｅｓａｔｕｒａｓｅ １( ｓｃｄ１)ａｎｄ
ａｃｅｔｙｌ ＣｏＡ ｃａｒｂｏｘｙｌａｓｅ(ａｃｃ)ｇｅｎｅｓꎬａｎｄ ａｌｓｏ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ｕｐ￣ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｔｈｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ＡＣＣ ａｎｄ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｓｙｎｔｈａｓｅ(ＦＡＳＮ)
ｂｕｔ ｄｏｗｎ￣ｒｅｇｕｌａｔｅｄ ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａ ( ＰＰＡＲα) ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｌｉｖｅｒ ( Ｐ < ０.０５) . ＢＡ
ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ａｍｅｌｉｏｒａｔｅｄ ｔｈｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓ ｏｆ ｈｅｐａｔｉｃ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｃａｕｓｅｄ ｂｙ ＣＯＲＴ ａｎｄ ｉｎｃｒｅａｓｅｄ ｔｈｅ ｍＲＮＡ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ
ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｐａｌｍｉｔｏｙｌ￣ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ １Ａ ( ｃｐｔ１ａ) ａｎｄ ｄｅｃｒｅａｓｅｄ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｔｒａｎｓｌｏｃａｓｅ ( ＣＤ３６ ) ( Ｐ < ０. ０５ ) .
[Ｃｏｎｃｌｕｓｉｏｎｓ]Ｄｉｅｔａｒｙ ＢＡ ｓｕｐｐｌｅｍｅｎｔａｔｉｏｎ ｃａｎ ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙ ａｌｌｅｖｉａｔｅ ｈｅｐａｔｉｃ ＴＧ ｄｅｐｏｓｉｔｉｏｎ ｉｎｄｕｃｅｄ ｂｙ ＣＯＲＴ ｔｈｒｏｕｇｈ ｄｅｃｒｅａｓｉｎｇ
ｈｅｐａｔｉｃ ＴＧ ｓｙｎｔｈｅｓｉｓꎬｐｒｏｍｏｔｉｎｇ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｄｅｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎꎬａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ｉｎｈｉｂｉｔｉｎｇ ｈｅｐａｔｉｃ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄｓ ｕｐｔａｋｅ ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ.
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ:ｂｉｌｅ ａｃｉｄꎻｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅꎻｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎻｂｒｏｉｌｅｒ

脂肪肝综合征( ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｓｙｎｄｒｏｍｅꎬＦＬＳ)是一种常见的家禽代谢性疾病ꎬ其发病机制与病理症状与哺

乳动物非酒精性脂肪性肝病(ｎｏｎ￣ａｌｃｏｈｏｌｉｃ ｆａｔｔｙ ｌｉｖｅｒ ｄｉｓｅａｓｅꎬＮＡＦＬＤ)十分相似[１]ꎮ 为了增加肉鸡生长性

能和养殖效益ꎬ近年来肉鸡饲料中油脂添加量有增加趋势ꎬ更易发生脂肪肝综合征ꎮ 患病鸡肝脏出现严重

的脂肪沉积ꎬ导致肝脏破裂出血ꎬ从而出现突然死亡现象[２－３]ꎮ 脂肪肝综合征已成为笼养鸡非感染性死亡

的主要原因之一ꎬ约有 ７５％的笼养肉鸡死亡与 ＦＬＳ 有关[４]ꎮ 因此ꎬ家禽脂肪肝的致病机制和防治技术研

究成为热点研究之一ꎮ
皮质酮(ｃｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅꎬＣＯＲＴ)是禽类体内一种有活性的糖皮质激素(ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄꎬＧＣ)ꎮ ＧＣ 水平过

高可诱发机体代谢紊乱ꎬ包括Ⅱ型糖尿病、骨骼肌流失、血脂异常、向心性肥胖和肝脏中甘油三酯过度沉积

等[５－６]ꎮ 作为调控机体脂代谢的重要激素ꎬＣＯＲＴ 通过糖皮质激素受体(ｇｌｕｃｏｃｏｒｔｉｃｏｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒｓꎬＧＲ)动员

组织从头合成脂肪酸ꎬ增加外周循环中的游离脂肪酸水平[７]ꎮ 肝脏摄入的脂肪酸增多ꎬ促进甘油三酯的

合成ꎬ产生脂质沉积ꎬ最终诱发脂肪肝ꎮ 慢性应激或长期高水平 ＣＯＲＴ 暴露与脂肪肝进展和炎症反应密切

相关[８]ꎮ
胆汁酸(ｂｉｌｅ ａｃｉｄꎬＢＡ)是由肝脏合成后分泌到消化道中的一类物质ꎬ在十二指肠中促进脂类物质及脂

溶性维生素的吸收ꎮ 此外ꎬＢＡ 作为信号分子可通过与法尼酯 Ｘ 受体( ｆａｒｎｅｓｏｉｄ Ｘ ｒｅｃｅｐｔｏｒꎬＦＸＲ)和 Ｇ 蛋白

偶联胆汁酸受体 １(Ｇ ｐｒｏｔｅｉｎ￣ｃｏｕｐｌｅｄ ｂｉｌｅ ａｃｉｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ １ꎬＧＰＢＡＲ１ / ＴＧＲ５)来调节机体葡萄糖和脂质代

谢[９－１０]ꎮ 临床研究表明ꎬＮＡＦＬＤ 的发生伴随着胆汁酸稳态及其相关信号通路的紊乱ꎬ通常表现为初级胆

汁酸增加ꎬ而次级胆汁酸减少[１１－１２]ꎮ 因此ꎬ与 ＢＡ 相关的信号通路被认为是治疗哺乳动物 ＮＡＦＬＤ 的靶点ꎮ
近年来ꎬ对家禽的研究表明ꎬ饲料中添加 ＢＡ 可促进肉鸡生长ꎬ可能与肠上皮细胞消化酶的活性升高有

关[１３－１４]ꎮ 在摄入不同能量水平日粮的情况下ꎬ饲喂 ＢＡ 能显著降低肉鸡的料重比ꎬ降低血清中甘油三酯水

平ꎬ并改善肝脏中的脂代谢状态[１５]ꎮ 然而ꎬ目前有关饲喂胆汁酸对家禽 ＦＬＳ 缓解作用与机制的研究尚未

见报道ꎮ 因此ꎬ本研究以 ＡＡ 肉鸡为动物模型ꎬ通过注射 ＣＯＲＴ 诱导 ＦＬＳꎬ以探索饲料中添加 ＢＡ 对 ＦＬＳ 的

缓解作用及机制ꎬ为家禽脂肪肝综合征研究与防治提供参考ꎮ

１　 材料与方法

１.１　 试验材料

１.１.１ 　 试验试剂 　 胆汁酸由山东龙昌动物保健品技术有限公司生产ꎬ组成成分主要是猪脱氧胆酸

(７０.６７％)、鹅脱氧胆酸(１９.６１％)和猪胆酸(８％) [１３]ꎮ 组织甘油三酯检测试剂盒购于北京普利莱基因技

术有限公司ꎻ血液生化检测试剂盒购于美康生物科技股份有限公司ꎻ４％多聚甲醛购自南京建成科技有限

公司ꎻＴＲＩｚｏｌ 试剂购于北京擎科生物科技有限公司ꎻＲＴ￣ｑＰＣＲ 试剂盒和反转录试剂盒均购于武汉爱博泰

克生物科技有限公司ꎻ引物由北京擎科生物科技有限公司合成ꎻ细胞组织 ＲＩＰＡ 裂解液、增强型 ＥＣＬ 化学

发光液、蛋白酶抑制剂均购于武汉爱博泰克生物科技有限公司ꎻＢＣＡ 蛋白检测试剂盒购于北京索莱宝科

技有限公司ꎻ硝酸纤维素膜购于南京迈博生物科技有限公司ꎮ
１.１.２　 试验仪器　 试验仪器包括:全自动生化分析仪(７０２０ꎬＨＩＴＡＣＨＩ)ꎻ全波长多功能酶标仪(Ｓｙｎｅｒｇｙ ２ꎬ
ＢｉｏＴｅｋ)ꎻ全自动化学发光图像分析系统(５２００ꎬＴａｎｏｎ)ꎻ微量核酸检测仪(Ｎａｎｏｄｒｏｐ ２０００ꎬＴｈｅｒｍｏ)ꎻ实时荧

光定量 ＰＣＲ 仪(ＱｕａｎｔＳｔｕｄｉｏ ６ ＦｌｅｘꎬＡｐｐｌｉｅｄ Ｂｉｏｓｙｓｔｅｍｓ)ꎻ光学显微镜(Ｏｌｙｍｐｕｓ－ＢＸ５３)ꎮ
１.２　 试验设计与日粮

１.２.１　 动物饲养与管理　 试验选取 １２０ 只 １ 日龄雄性 ＡＡ 肉鸡ꎬ随机分为 ２ 组ꎬ分别饲喂基础日粮和添加

５４
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ＢＡ 的日粮ꎮ 胆汁酸的添加分为 ３ 个阶段:３~７ 日龄(前期)ꎬ剂量(每只鸡)为 ４、７、１０、１３、１６ ｍｇ􀅰ｄ－１ꎻ１７ ~
２１ 日龄(中期)ꎬ剂量为 １８、１９、２０、２１、２２ ｍｇ􀅰ｄ－１ꎻ３１~３５ 日龄(后期)ꎬ剂量为 ２８、２９、３０、３１、３２ ｍｇ􀅰ｄ－１ꎮ 采

用笼养方式饲养ꎬ１~３ 日龄ꎬ饲养室内温度为 ３２~３４ ℃ꎬ随后以每周 ２~３ ℃的速度降低温度ꎬ直到第 ３５ 天

的 ２１~２２ ℃ꎮ 按常规程序进行免疫接种ꎮ 全天光照ꎬ自由饮水和采食ꎮ
１.２.２　 皮质酮处理　 ２８ 日龄时从饲喂基础日粮的肉鸡中随机选取 ２０ 只ꎬ随机分为对照组(ＣＯＮ)ꎬ皮质酮

注射组(ＣＯＲＴ)ꎻ从胆汁酸组随机选取 １０ 只进行皮质酮注射(ＣＯＲＴ＋ＢＡ)ꎮ ＣＯＲＴ 组和 ＣＯＲＴ＋ＢＡ 组肉鸡

皮下注射 ４ ｍｇ􀅰ｋｇ－１皮质酮(溶解于含 １５％乙醇的 ＰＢＳ 溶液中)ꎬ连续注射 ７ ｄꎬＣＯＮ 组注射等量含 １５％乙

醇的 ＰＢＳ 溶液ꎮ 于 ４０ 日龄时结束试验ꎬ进行采样ꎮ
表 １　 日粮营养成分

Ｔａｂｌｅ １　 Ｔｈｅ ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｃｏｍｐｏｎｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ ｄｉｅｔ ｇ􀅰ｋｇ－１

组成 Ｉｎｇｒｅｄｉｅｎｔｓ
日龄 Ｄａｙｓ ｏｆ ａｇｅ

１~２１ ｄ ２２~４０ ｄ
营养成分

Ｎｕｔｒｉｔｉｏｎ ｃｏｍｐｏｓｉｔｉｏｎ
日龄 Ｄａｙｓ ｏｆ ａｇｅ

１~２１ ｄ ２２~４０ ｄ

　 玉米 Ｃｏｒｎ ５５９.６ ６１３.７ 　 干物质 Ｄｒｙ ｍａｔｔｅｒ ９０９.７０ ８８９.８０
　 豆粕 Ｓｏｙｂｅａｎ ｍｅａｌ ３７４.０ ３２４.０ 　 粗蛋白 Ｃｒｕｄｅ ｐｒｏｔｅｉｎ ２２７.２０ １９４.８０
　 豆油 Ｓｏｙｂｅａｎ ｏｉｌ ２５.０ ２５.０ 　 总脂肪 Ｔｏｔａｌ ｆａｔ ５５.９０ ５８.１０
　 磷酸二氢 Ｄｉｃａｌｃｉｕｍ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ １３.０ １２.４ 　 灰分 Ａｓｈ ６４.１０ ５５.８０
　 碳酸钙 Ｃａｌｃｉｕｍ ｃａｒｂｏｎａｔｅ １１.５ １１.２ 　 代谢能 Ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｅｎｅｒｇｙ３) １２.３６ １２.５８
　 氯化钠 Ｓｏｄｉｕｍ ｃｈｌｏｒｉｄｅ ２.３ ２.２
　 碳酸氢钠 Ｓｏｄｉｕｍ ｂｉｃａｒｂｏｎａｔｅ １.３ １.５
　 ＤＬ－甲硫氨酸 ＤＬ￣ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ ３.９ ２.５
　 Ｌ－赖氨酸 Ｌ￣ｌｙｓｉｎｅ ２.０
　 Ｌ－苏氨酸 Ｌ￣ｔｈｒｅｏｎｉｎｅ ０.８ １.１
　 前期预混料 Ｓｔａｒｔｅｒ ｐｒｅｍｉｘ１) ５.０
　 氯化胆碱 Ｃｈｏｌｉｎｅ ｃｈｌｏｒｉｄｅ２) ０.４ ０.２
　 后期预混料 Ｆｉｎｉｓｈｅｒ ｐｒｅｍｉｘ ５.０

　 　 注:１)前期预混料(每千克预混料中的营养水平):维生素 Ａ ３ ５００ ０００ ＩＵꎻ维生素 Ｅ ６ ０００ ＩＵꎻ维生素 Ｋ３ １ ０００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ１ ６００ ｍｇꎻ维
生素 Ｂ２ １ ２００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ６ ５００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ１２ ６ ｍｇꎻ生物素 ４０ ｍｇꎻ泛酸钙 ４ ０００ ｍｇꎻ叶酸 １５０ ｍｇꎻ维生素 Ｃ １ ５００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ３
８ ０００ ｍｇꎻ锌 １ ５００ ｍｇꎻ铁 １５ ８００ ｍｇꎻ锰:１４ ２３０ ｍｇꎻ铜 ５ ５００ ｍｇꎻ碘 １８５ ｍｇꎻ钴 ７０ ｍｇꎻ硒 ５４ ｍｇꎻ钼 ４０ ｍｇꎻ胆碱 ２５ ０００ ｍｇꎻ丁羟甲苯
２５ ０００ ｍｇꎮ ２)后期预混料(每千克预混料中营养水平):维生素 Ａ ２ ５００ ０００ ＩＵꎻ维生素 Ｄ３ １０００ ０００ ＩＵꎻ维生素 Ｅ １０ ０００ ＩＵꎻ维生素
Ｋ３ ７００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ１ ４００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ２ ８００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ６ ４００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ１２ ４ ｍｇꎻ生物素 ３０ ｍｇꎻ泛酸钙 ２ ８００ ｍｇꎻ叶酸 １００ ｍｇꎻ
维生素 Ｃ １５ ０００ ｍｇꎻ维生素 Ｂ３ ５ ６００ ｍｇꎻ锌 １０ ５００ ｍｇꎻ铁 １０ ９２０ ｍｇꎻ锰 ９ ９５０ ｍｇꎻ铜 ３ ５５０ꎻ碘 １３７ ｍｇꎻ钴 ７０ ｍｇꎻ硒 ７０ ｍｇꎻ钼 ３０ ｍｇꎻ
胆碱 ２５ ０００ ｍｇꎻ丁羟甲苯 ２５ ０００ ｍｇꎮ ３)代谢能单位是 ＭＪ􀅰ｋｇ－１ꎮ

Ｎｏｔｅ:１)Ｓｔａｒｔｅｒ ｐｒｅｍｉｘ(ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｌｅｖｅｌ ｐｅｒ ｋｉｌｏｇｒａｍ):３ ５００ ０００ ＩＵ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ａꎻ６ ０００ ＩＵ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｅꎻ１ ０００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｋ３ꎻ６００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ
Ｂ１ꎻ１ ２００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ２ꎻ５００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ６ꎻ６ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１２ꎻ４０ ｍｇ ｏｆ ｂｉｏｔｉｎꎻ４ ０００ ｍｇ ｏｆ Ｃａ ｐａｎｔｏｔｈｅｎａｔｅ ａｃｉｄꎻ１５０ ｍｇ ｏｆ ｆｏｌｉｃ
ａｃｉｄꎻ１ ５００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｃꎻ８ ０００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ３ꎻ１ ５００ ｍｇ ｏｆ Ｚｎꎬ１５ ８００ ｍｇ ｏｆ Ｆｅꎻ１４ ２３０ ｍｇ ｏｆ Ｍｎꎻ５ ５００ ｍｇ ｏｆ Ｃｕꎻ１８５ ｍｇ ｏｆ Ｉꎻ
７０ ｍｇ ｏｆ Ｃｏꎻ５４ ｍｇ ｏｆ Ｓｅꎻ４０ ｍｇ ｏｆ Ｍｏꎻ２５ ０００ ｍｇ ｏｆ ｃｈｏｌｉｎｅꎻ２５ ０００ ｍｇ ｂｕｔｙｌａｔｅｄ ｈｙｄｒｏｘｙｔｏｌｕｅｎｅ. ２)Ｆｉｎｉｓｈｅｒ ｐｒｅｍｉｘ(ｎｕｔｒｉｅｎｔ ｌｅｖｅｌ ｐｅｒ
ｋｉｌｏｇｒａｍ):２ ５００ ０００ ＩＵ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ａꎻ１ ０００ ０００ ＩＵ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｄ３ꎻ１０ ０００ ＩＵ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｅꎻ７００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｋ３ꎻ４００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１ꎻ
８００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ２ꎻ４００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ６ꎻ４ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ１２ꎻ３０ ｍｇ ｏｆ ｂｉｏｔｉｎꎻ２ ８００ ｍｇ ｏｆ Ｃａ ｐａｎｔｏｔｈｅｎａｔｅ ａｃｉｄꎻ１００ ｍｇ ｏｆ ｆｏｌｉｃ ａｃｉｄꎻ
１５ ０００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｃꎻ５ ６００ ｍｇ ｏｆ ｖｉｔａｍｉｎ Ｂ３ꎻ１０ ５００ ｍｇ ｏｆ Ｚｎꎬ１０ ９２０ ｍｇ ｏｆ Ｆｅꎻ９ ９５０ ｍｇ ｏｆ Ｍｎꎻ３ ５５０ ｍｇ ｏｆ Ｃｕꎻ１３７ ｍｇ ｏｆ Ｉꎻ７０ ｍｇ ｏｆ
Ｃｏꎻ７０ ｍｇ ｏｆ Ｓｅꎻ３０ ｍｇ ｏｆ Ｍｏꎻ２５ ０００ ｍｇ ｏｆ ｃｈｏｌｉｎｅꎻ２５ ０００ ｍｇ ｏｆ ｂｕｔｙｌａｔｅｄ ｈｙｄｒｏｘｙｔｏｌｕｅｎｅ. ３)Ｔｈｅ ｕｎｉｔ ｏｆ ｍｅｔａｂｏｌｉｃ ｅｎｅｒｇｙ ｉｓ ＭＪ􀅰ｋｇ－１ .

１.３　 测定指标与方法

１.３.１　 生长情况与样品采集　 采样前(４０ ｄ)称肉鸡体重ꎬ禁食 １２ ｈ 后屠宰采样ꎮ 采集颈部动静脉混合血

液ꎬ在 ４ ℃条件下 ３ ５００ ｒ􀅰ｍｉｎ－１离心 ２０ ｍｉｎꎬ将分离的血清置于 ＥＰ 管中ꎬ于 ２０ ℃冰箱内储存ꎮ 采集肝脏

组织样及分子样ꎬ使用 ４％多聚甲醛缓冲液固定组织样ꎬ分子样迅速放入液氮中ꎬ采样结束后转移至－８０ ℃
冷冻保存ꎮ
１.３.２　 组织器官发育　 采集完整的肝脏称重ꎬ以器官重占肉鸡活体重的相对量来表示器官指数(ｇ􀅰ｋｇ－１)ꎮ
采集全部的腹部脂肪组织、腿肌组织称重ꎬ以组织重占肉鸡活体重的相对量来表示组织所占百分比(％)ꎮ
１.３.３　 血液生化指标检测 　 血清中谷丙转氨酶(ＡＬＴ)、谷草转氨酶(ＡＳＴ)、葡萄糖(ＧＬＵ)、总胆固醇

(ＴＣＨＯ)、高密度脂蛋白(ＨＤＬＣ)、低密度脂蛋白(ＬＤＬＣ)、游离脂肪酸(ＮＥＦＡ)、甘油三酯(ＴＧ)使用全自动

生化分析仪以及相对应的试剂盒检测ꎮ
１.３.４　 ＨＥ 染色和油红 Ｏ 染色　 对部分肝脏组织使用 ４％多聚甲醛缓冲液进行固定ꎬ切片ꎬ进行 ＨＥ 和油

红 Ｏ 染色ꎬ每组 ６ 个ꎮ 使用光学显微镜对切片进行观察和拍摄ꎬ观察组织形态与脂滴分布和大小ꎮ
１.３.５　 总 ＲＮＡ 提取　 提取肉鸡肝脏组织总 ＲＮＡꎬ检测并统一浓度后反转录为 ｃＤＮＡꎬ通过实时荧光定量

ＰＣＲ(ＲＴ￣ｑＰＣＲ)检测肝脏中脂肪合成、分解和转运相关 ｍＲＮＡ 的相对表达量ꎮ 引物序列见表 ２ꎮ
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表 ２　 荧光定量 ＰＣＲ 引物序列

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｓｅｑｕｅｎｃｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ｒｅａｌ￣ｔｉｍｅ ＰＣＲ

目的基因 Ｔａｒｇｅｔ ｇｅｎｅｓ 序列号 ＧｅｎＢａｎｋ ｎｕｍｂｅｒ 序列 Ｓｅｑｕｅｎｃｅｓ(５′→３′)

　 　 ｓｃｄ１ 　 　 ＮＭ＿２０４８９０.１ 　 　 Ｆ:ＴＣＡＧＣＧＴＣＡＧＣＣＣＡＡＴＡＡＴ / Ｒ:ＣＡＡＧＣＣＣＣＣＴＣＴＧＣＧＡＴＡ
　 　 ａｃｃ 　 　 ＮＭ＿２０５５０５.２ 　 　 Ｆ:ＣＡＣＣＴＣＣＣＡＣＣＣＡＡＡＣＡＧＡＡ / Ｒ:ＴＡＣＧＴＧＧＡＣＣＡＴＣＣＣＧＴＡＧＴ
　 　 ｆａｓｎ 　 　 ＮＭ＿２０５１５５.４ 　 　 Ｆ:ＣＡＡＧＣＡＡＡＣＧＴＧＡＣＴＧＣＧＡＡ / Ｒ:ＡＣＡＣＴＧＡＧＣＧＡＡＴＣＣＴＧＧＴＧ
　 　 ｓｒｅｂｆ１ 　 　 ＮＭ＿２０４１２６.３ 　 　 Ｆ:ＣＴＡＣＣＧＣＴＣＡＴＣＣＡＴＣＡＡＣＧ / Ｒ:ＣＴＧＣＴＴＣＡＧＣＴＴＣＴＧＧＴＴＧＣ
　 　 ｐｐａｒα 　 　 ＮＭ＿００１００１４６４.１ 　 　 Ｆ:ＴＡＧＴＡＡＧＣＴＣＴＣＡＧＡＡＡＣＴＴＴＧＴＴＧ / Ｒ:ＧＣＴＧＧＴＴＴＴＣＡＧＴＧＴＣＣＡＣＣ
　 　 ｃｐｔ１ａ 　 　 ＸＭ＿０４０７００８７９.１ 　 　 Ｆ:ＡＧＣＣＧＴＡＡＴＧＣＡＣＴＣＣＣＡＡＡ / Ｒ:ＴＡＣＡＡＧＣＴＧＡＣＣＡＣＣＡＣＧＴＣ
　 　 ｌｐｌ 　 　 ＸＭ＿０４６９３４８７０.１ 　 　 Ｆ:ＧＡＣＡＧＣＴＴＧＧＣＡＣＡＧＴＧＣＡＡ / Ｒ:ＣＡＣＣＣＡＴＧＧＡＴＣＡＣＣＡＣＡＡＡ
　 　 ｐｐｉａ 　 　 ＮＭ＿００１１６６３２６.２ 　 　 Ｆ:ＧＴＧＡＣＴＴＴＡＣＧＣＧＣＣＡＣＡＡＣ / Ｒ:ＴＴＧＣＴＣＧＴＣＴＴＧＣＣＧＴＣＴＴＴ

　 　 注:ｓｃｄ１:硬脂酰辅酶 Ａ 去饱和酶基因 Ｓｔｅａｒｏｙｌ￣ＣｏＡ ｄｅｓａｔｕｒａｓｅ １ ｇｅｎｅꎻａｃｃ:乙酰辅酶 Ａ 羧化酶基因 Ａｃｅｔｙｌ ＣｏＡ ｃａｒｂｏｘｙｌａｓｅ ｇｅｎｅꎻｆａｓｎ:脂肪
酸合成酶基因 Ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｓｙｎｔｈａｓｅ ｇｅｎｅꎻｓｒｅｂｆ１:固醇调节元件结合转录因子基因 Ｓｔｅｒｏｌ ｒｅｇｕｌａｔｏｒｙ ｅｌｅｍｅｎｔ ｂｉｎｄｉｎｇ ｔｒａｎｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｆａｃｔｏｒ １
ｇｅｎｅꎻｐｐａｒα:过氧化物增殖激活受体基因 Ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａ ｇｅｎｅꎻｃｐｔ１ａ:肉毒碱棕榈酰基转移酶 １Ａ 基因
Ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｐａｌｍｉｔｏｙｌ￣ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ １Ａ ｇｅｎｅꎻｌｐｌ:脂蛋白脂肪酶基因 Ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎ ｌｉｐａｓｅ ｇｅｎｅꎻｐｐｉａ:肽酰脯氨酰异构酶 Ａ 基因 Ｐｅｐｔｉｄｙｌｐｒｏｌｙｌ
ｉｓｏｍｅｒａｓｅ Ａ ｇｅｎｅ.

１.３.６　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测　 称取肝脏样品约 ３０ ｍｇꎬ按 １ ∶１０ 的比例加入 ＲＩＰＡ 裂解缓冲液后匀浆ꎮ 匀浆

后样品在 ４ ℃条件下 １２ ０００ ｒ􀅰ｍｉｎ－１离心 ２０ ｍｉｎꎮ 收集上清液ꎬ使用 Ｐｉｅｒｃｅ ＢＣＡ 蛋白测定试剂盒测定蛋白

浓度ꎮ 变性蛋白样品(３０ μｇ 蛋白)经十二烷基硫酸钠－聚丙烯酰胺凝胶电泳检测ꎮ 随后将蛋白转印至硝

化纤维素膜上ꎬ以 ５０ ｇ􀅰Ｌ－１脱脂奶粉室温封闭 ２ ｈꎬ一抗 ４ ℃孵育过夜ꎬ用 ＴＢＳＴ 洗膜后与二抗反应 ２ ｈꎮ 洗

涤后ꎬ使用增强化学发光试剂ꎬ避光孵育后放入全自动化学发光图像分析系统中进行图像采集ꎮ 以

ＧＡＰＤＨ 作为内参ꎮ 利用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件对条带灰度进行量化分析ꎮ 抗体信息见表 ３ꎮ
表 ３　 Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｌｏｔ 检测所用抗体信息

Ｔａｂｌｅ ３　 Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ａｎｔｉｂｏｄｙ ｕｓｅｄ ｆｏｒ Ｗｅｓｔｅｒｎ ｂｏｌｔ

抗体名称 Ａｎｔｉｂｏｄｙ 来源 Ｓｏｕｒｃｅ 货号 Ｃａｔａｌｏｇｕｅ Ｎｏ. 抗体名称 Ａｎｔｉｂｏｄｙ 来源 Ｓｏｕｒｃｅ 货号 Ｃａｔａｌｏｇｕｅ Ｎｏ.

　 ＦＡＳＮ Ｐｒｏｔｅｉｎｔｅｃｈ １０６２４－２－ＡＰ 　 ＣＤ３６ Ｂｉｏｗｏｒｌｄ ＢＳ７８６１
　 ＣＰＴ１ａ Ｐｒｏｔｅｉｎｔｅｃｈ １５１８４－Ｉ－ＡＰ 　 ＧＡＰＤＨ Ｂｉｏｗｏｒｌｄ ＭＢ００１Ｈ
　 ＰＰＡＲα Ｐｒｏｔｅｉｎｔｅｃｈ １５５４０－Ｉ－ＡＰ

　 　 注:ＦＡＳＮ:脂肪酸合成酶 Ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｓｙｎｔｈａｓｅꎻＣＰＴ１ａ:肉毒碱棕榈酰基转移酶 １Ａ Ｃａｒｎｉｔｉｎｅ ｐａｌｍｉｔｏｙｌ￣ｔｒａｎｓｆｅｒａｓｅ １ＡꎻＰＰＡＲα:过氧化物增殖
激活受体 Ｐｅｒｏｘｉｓｏｍｅ ｐｒｏｌｉｆｅｒａｔｏｒ ａｃｔｉｖａｔｅｄ ｒｅｃｅｐｔｏｒ ａｌｐｈａꎻＣＤ３６:脂肪酸转位酶 ｆａｔｔｙ ａｃｉｄ ｔｒａｎｓｌｏｃａｓｅꎻＧＡＰＤＨ:甘油醛－３－磷酸脱氢酶
Ｇｌｙｃｅｒａｌｄｅｈｙｄｅ￣３￣ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｄｅｈｙｄｒｏｇｅｎａｓｅ.

１.３.７　 数据统计与分析　 所有结果以平均值±标准误表示ꎬ各组间显著性差异采用 ＳＰＡＳＳ １９.０ 软件进行

单因素方差(Ｏｎｅ￣Ｗａｙ ＡＮＯＶＡ)分析ꎬ采用 ＬＳＤ 法进行多重比较ꎮ

２　 结果与分析

２.１　 肉鸡体重、器官重及器官指数变化

由表 ４ 可知:与对照组相比ꎬＣＯＲＴ 注射对肉鸡体重、肝重和肝脏指数无显著影响(Ｐ>０.０５)ꎬ但显著降

低肉鸡的腿肌重ꎬ显著增加了腹脂重及腹脂率(Ｐ<０.０５)ꎮ ＢＡ 能缓解由 ＣＯＲＴ 引起的腿肌重的减少和腹

部脂肪的增加(Ｐ<０.０１)ꎬ同时显著增加腿肌率(Ｐ<０.０５)ꎮ 提示 ＢＡ 可改善 ＣＯＲＴ 引起的肉鸡腹部脂沉积

和腿部肌肉流失ꎮ
表 ４　 不同处理肉鸡体重、器官重和器官指数变化

Ｔａｂｌｅ ４　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔꎬｏｒｇａｎ ｗｅｉｇｈｔ ａｎｄ ｏｒｇａｎ ｉｎｄｅｘ ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ

项目 Ｉｔｅｍｓ 对照 ＣＯＮ 皮质酮 ＣＯＲＴ 皮质酮＋胆汁酸 ＣＯＲＴ＋ＢＡ

　 体重 / ｇ Ｂｏｄｙ ｗｅｉｇｈｔ １ ８１７.００±５３.４８ １ ７６５.００±４９.５２ １ ８２６.００±１１７.８９
　 肝重 / ｇ Ｌｉｖｅｒ ｗｅｉｇｈｔ ３８.２０±２.５７ ３７.２７±１.９２ ３９.６９±１.７５
　 肝指数 / (ｇ􀅰ｋｇ－１)Ｌｉｖｅｒ ｉｎｄｅｘ ２０.９５±１.０４ ２２.２４±１.０１ ２１.９６±１.０２
　 腿肌重 / ｇ Ｌｅｇ ｍｕｓｃｌｅ ｗｅｉｇｈｔ ６０.１３±２.９５ａ ５０.４７±１.６８ｂ ５９.４６±２.５５ａ

　 腿肌率 / ％ Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ｌｅｇ ｍｕｓｃｌｅ ３.２７±０.１３ａｂ ２.８４±０.１２ｂ ３.３０±０.１７ａ

　 腹脂重 / ｇ Ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｆａｔ ｗｅｉｇｈｔ ６.１８±１.４４ｂ １５.５９±１.８６ａ １１.７４±１.５７ａ

　 腹脂率 / ％ Ｐｅｒｃｅｎｔａｇｅ ｏｆ ａｂｄｏｍｉｎａｌ ｆａｔ ０.３４±０.０８ｃ ０.９２±０.１０ａ ０.６４±０.０７ｂ

　 　 注:１)ＣＯＮ:ＣｏｎｔｒｏｌꎻＣＯＲＴ:ＣｏｒｔｉｃｏｓｔｅｒｏｎｅꎻＢＡ:Ｂｉｌｅ ａｃｉｄ. ２)不同小写字母表示组间差异显著(Ｐ<０.０５)ꎮ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｌｏｗｅｒｃａｓｅ ｌｅｔｔｅｒｓ ｉｎｄｉｃａｔｅ
ｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔ ｄｉｆｆｅｒｅｎｃｅｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｇｒｏｕｐｓ(Ｐ<０.０５) . 下同ꎮ Ｔｈｅ ｓａｍｅ ｂｅｌｏｗ.

２.２　 肉鸡血清中相关生化指标变化

由表 ５ 可知:对照组相比ꎬＣＯＲＴ 组肉鸡血清中 ＡＬＴ 活性、ＧＬＵ、ＴＣＨＯ 和 ＴＧ 水平均无显著变化
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(Ｐ>０.０５)ꎬ但 ＨＤＬＣ 和 ＬＤＬＣ 水平显著降低ꎬ而 ＮＥＦＡ 水平显著升高(Ｐ<０.０５)ꎮ ＢＡ 处理显著提高了血液

ＨＤＬＣ 水平(Ｐ<０.０５)ꎮ 以上结果表明ꎬＣＯＲＴ 处理引起机体脂质代谢的紊乱ꎬ而 ＢＡ 处理可改善脂代谢ꎮ
表 ５　 不同处理肉鸡血清中相关生化指标变化

Ｔａｂｌｅ ５　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ ｉｎｄｅｘｅｓ ｉｎ ｓｅｒｕｍ ｏｆ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ

项目 Ｉｔｅｍｓ 对照 ＣＯＮ 皮质酮 ＣＯＲＴ 皮质酮＋胆汁酸 ＣＯＲＴ＋ＢＡ

　 谷丙转氨酶活性 / (Ｕ􀅰Ｌ－１)ＡＬＴ ａｃｔｉｖｉｔｙ ９.５０±１.０４ １０.２９±０.６４ ９.５０±０.５０
　 葡萄糖水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＧＬＵ ｌｅｖｅｌ ７.２９±２.３１ ９.６６±０.６２ １０.２２±０.２２
　 总胆固醇水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＴＣＨＯ ｌｅｖｅｌ ３.０６±０.５７ ２.９２±０.１７ ３.０６±０.１４
　 高密度脂蛋白水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＨＤＬＣ ｌｅｖｅｌ ２.５８±０.０４ａ １.９９±０.１６ｂ ２.４１±０.０２ａ

　 低密度脂蛋白水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＬＤＬＣ ｌｅｖｅｌ １.２２±０.０９ａ ０.７２±０.０４ｂ ０.７１±０.０６ｂ

　 游离脂肪酸水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＮＥＦＡ ｌｅｖｅｌ ０.３４±０.０７ｂ ０.６６±０.０８ａ ０.７１±０.０６ａ

　 甘油三酯水平 / (ｍｍｏｌ􀅰Ｌ－１)ＴＧ ｌｅｖｅｌ ０.４９±０.０７ ０.５５±０.０４ ０.５２±０.０２
　 　 Ｎｏｔｅ:ＡＬＴ:Ａｌａｎｉｎｅ ｔｒａｎｓａｍｉｎａｓｅꎻＧＬＵ:Ｇｌｕｃｏｓｅꎻ ＴＣＨＯ: Ｔｏｔａｌ ｃｈｏｌｅｓｔｅｒｏｌꎻＨＤＬＣ:Ｈｉｇｈ￣ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎꎻ ＬＤＬＣ: Ｌｏｗ￣ｄｅｎｓｉｔｙ ｌｉｐｏｐｒｏｔｅｉｎꎻ

ＮＥＦＡ:Ｎｏｎ￣ｅｓｔｅｒｉｆｉｅｄ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄꎻＴＧ:Ｔｒｉｇｌｙｃｅｒｉｄｅ.

２.３　 肉鸡肝脏 ＴＧ 含量变化

由图 １ 可知:ＨＥ 染色结果表明 ＣＯＲＴ 处理组肉鸡肝脏组织松散ꎬ存在明显的脂滴空泡ꎻ油红染色结果

进一步显示 ＣＯＲＴ 处理组肝脏内有大面积的脂滴分布ꎬ生化检测结果显示肝脏 ＴＧ 水平显著上升(Ｐ<
０.０１)ꎮ 而 ＢＡ 添加显著降低了肝脏中 ＴＧ 水平ꎬ改善了肝脏脂肪沉积现象(Ｐ<０.０５)ꎮ 表明胆汁酸可缓解

皮质酮引起的肉鸡脂肪肝综合征现象ꎮ

图 １　 不同处理肉鸡肝脏内甘油三酯水平的变化

Ｆｉｇ􀆰 １　 ＨＥ ａｎｄ ｏｉｌ ｒｅｄ Ｏ ｓｔａｉｎｉｎｇ ｏｆ ｌｉｖｅｒ ｔｉｓｓｕｅ ａｎｄ ｈｅｐａｔｉｃ ＴＧ ｌｅｖｅｌ ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ

图 ２　 不同处理肉鸡肝脏脂代谢关键基因表达变化

Ｆｉｇ􀆰 ２　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｇｅｎｅ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｉｎ ｈｅｐａｔｉｃ ｌｉｐｉｄ
ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ

２.４　 肉鸡肝脏脂代谢相关基因表达变化

由图 ２ 可知:ＣＯＲＴ 显著上调肉鸡肝脏中脂肪

合成关键酶硬脂酰辅酶 Ａ 去饱和酶( ｃｄ１)和乙酰

辅酶 Ａ 羧化酶(ａｃｃ)的基因表达(Ｐ<０.０５)ꎮ ＢＡ 添

加后降低了 ｓｃｄ１ 及 ａｃｃ 的基因表达量(Ｐ<０.０５)ꎬ且
显著增加了脂肪酸 β 氧化关键酶肉毒碱棕榈酰基

转移酶(ｃｐｔ１ａ)基因表达量(Ｐ<０.０５)ꎮ 与对照组相

比ꎬＣＯＲＴ 和 ＣＯＲＴ ＋ＢＡ 组肝脏中脂肪酸合成酶

( ｆａｓｎ)、固醇调节元件结合转录因子 １( ｓｒｅｂｆ１)、过
氧化物增殖激活受体(ｐｐａｒα)及脂蛋白脂肪酶( ｌｐｌ)
的 ｍＲＮＡ 表达量无显著差异(Ｐ>０.０５)ꎮ 提示饲料

中添加 ＢＡ 显著抑制由 ＣＯＲＴ 诱导的肝脏 ＴＧ 合成ꎮ
２.５　 肉鸡肝脏脂代谢相关蛋白表达变化

由图 ３ 可知:ＢＡ 显著缓解了由 ＣＯＲＴ 引起的肝脏脂肪合成有关蛋白 ＦＡＳＮ 和 ＡＣＣ 的表达上调ꎬ以及

脂肪酸氧化分解相关转录因子 ＰＰＡＲα 的蛋白表达水平下调(Ｐ<０.０５)ꎻ与 ＣＯＲＴ 组相比ꎬＣＯＲＴ＋ＢＡ 组肝

脏中脂肪酸转移酶(ＣＤ３６)的蛋白表达水平显著降低(Ｐ<０.０５)ꎮ 提示:ＣＯＲＴ 处理促进肉鸡肝脏中脂肪酸

从头合成蛋白的表达ꎬ抑制脂肪酸的 β 氧化ꎬ而胆汁酸处理能抵抗 ＣＯＲＴ 的上述作用ꎬ并抑制肝脏对外周

游离脂肪酸的吸收ꎮ

８４
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图 ３　 不同处理肉鸡肝脏脂代谢关键蛋白表达变化

Ｆｉｇ􀆰 ３　 Ｃｈａｎｇｅｓ ｏｆ ｐｒｏｔｅｉｎ ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｉｎ ｈｅｐａｔｉｃ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ
ｉｎ ｂｒｏｉｌｅｒｓ ｕｎｄｅｒ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｔｒｅａｔｍｅｎｔｓ

　 　 Ａ—Ｃ. 蛋白免疫印迹条带 Ｐｒｏｔｅｉｎ ｂｌｏｔｔｉｎｇꎻＤ—Ｇ. 肝脏脂代谢关键蛋白表达水平 Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｌｅｖｅｌｓ
ｏｆ ｋｅｙ ｐｒｏｔｅｉｎ ｉｎｖｏｌｖｉｎｇ ｉｎ ｌｉｐｉｄ ｍｅｔａｂｏｌｉｓｍ ｉｎ ｌｉｖｅｒ.

３　 讨论

外源性 ＣＯＲＴ 注射可诱导家禽肝脏中脂质异常积聚和炎症反应ꎬ从而发展为脂肪肝综合征[８ꎬ１６]ꎮ
ＣＯＲＴ 通过 ＧＲ 动员组织从头合成脂肪酸ꎬ增加循环中的游离脂肪酸水平引发肝脏脂肪沉积增加ꎮ 机体中

糖皮质激素水平过高会促进肝外组织ꎬ尤其是肌肉组织蛋白的分解ꎬ导致肌肉萎缩ꎮ 本研究采用皮质酮注

射后同样引起了肉鸡腹部脂肪堆积ꎬ腹脂重和腹脂率显著升高ꎬ外周血液中游离脂肪酸水平显著升高ꎬ同
时腿肌重显著降低ꎬ与之前的研究结果相吻合[１７－１８]ꎮ 已有研究[１３ꎬ１５]表明ꎬ饲料中添加 ＢＡ 可减少腹脂沉

积并增加胸肌重ꎮ 本研究结果显示ꎬ饲料中添加 ＢＡ 不影响皮质酮引起的脂肪酸动员ꎬ但可显著缓解由皮

质酮诱导的腹脂沉积和肉鸡的腿肌重和腿肌率降低ꎬ因此可能加速了肌肉组织而非脂肪组织对脂质的储

存及转化ꎮ 此外ꎬＢＡ 添加使血清中 ＨＤＬＣ 水平著显著升高ꎬ提示对脂类代谢的有益作用ꎮ
当肝脏中脂质的合成速率超过其分解速率时ꎬ肝脏中出现脂质过载ꎬ产生脂质沉积ꎬ最终诱发脂肪

肝[１９]ꎮ 在本研究中ꎬ尽管 ＣＯＲＴ 处理组肉鸡肝重和肝指数无显著变化ꎬ但肝脏内出现了较多的脂滴空泡ꎬ
油红 Ｏ 染色显示有大面积的脂滴分布ꎬ同时肝脏 ＴＧ 水平显著上升ꎮ 而添加 ＢＡ 显著改善了肝脏中脂肪变

性ꎬ降低了 ＴＧ 沉积ꎮ 研究表明 ＧＲ 可以靶向结合到脂代谢相关基因启动子区域调节其转录表达ꎬＧＣ 处

理导致大鼠肝脏 ＴＧ 升高ꎬ主要是因为促进了脂肪酸从头合成过程[２０－２１]ꎮ 在家禽中ꎬＣＯＲＴ 处理可以通过

促进脂肪酸合成关键基因 ａｃｃ、ｆａｓｎ、ｓｃｄ１ 和 ｓｒｅｄｆ１ 的去甲基化修饰来促进其表达[２２]ꎮ 因此ꎬ为了进一步探

究 ＢＡ 缓解肉鸡肝脏脂肪沉积的作用机制ꎬ我们检测了肝脏中与脂质合成、分解及转运有关的基因和蛋白

的表达ꎮ
ＦＡＳＮ、ＡＣＣ、ＳＣＤ１ 是调控肝脏中脂肪酸从头合成的关键酶ꎬ分别催化脂肪酸从头合成、长链脂肪合成

９４



南　 京　 农　 业　 大　 学　 学　 报 第 ４７ 卷

以及单不饱和脂肪酸的合成ꎮ 研究表明利用药物或者基因缺失等方式抑制这 ３ 种关键酶的合成ꎬ可有效

改善糖尿病或基因模型小鼠的肝脏脂肪变性以及脂质代谢紊乱[２３－２５]ꎮ 因此ꎬ抑制肝脏脂肪生成可能是缓

解肝脏脂肪变性相关疾病的有效手段ꎮ 本研究结果显示ꎬ饲料中添加 ＢＡ 显著抑制皮质酮引起的肝脏中

ｓｃｄ１ 和 ｓｃｃ 基因表达及 ＦＡＳＮ 和 ＡＣＣ 蛋白表达的上调ꎬ从而抑制肝脏的脂质合成ꎮ ＢＡ 对脂代谢的调控主

要是通过激活受体实现的ꎬ其中 ＦＸＲ 受体的激活在 ＢＡ 诱导的糖脂代谢调控中起关键作用ꎮ ＦＸＲ 可通过

调节下游靶点 ＰＰＡＲα 来促进肝脏脂肪酸 β 氧化[１０]ꎮ ＰＰＡＲα 是一种转录因子核受体ꎬ对脂肪合成、脂肪

酸氧化及运输等代谢途径具有转录调节活性[２６－２７]ꎮ 研究发现 ＰＰＡＲα 的下游靶点包括 ＣＰＴ１ａ、ＳＣＤ１ 和

ＣＤ３６ 等[２８]ꎮ ＰＰＡＲα 对 ＣＰＴ１ａ 和 ＣＤ３６ 基因的表达具有正向调控作用ꎬ从而影响脂肪酸转运和吸收过

程ꎮ ＣＰＴ１ａ 位于线粒体外膜ꎬ将脂肪酸从细胞质转移到线粒体中进行 β 氧化ꎬ是脂肪酸氧化分解的限速

酶[２９]ꎮ ＣＤ３６ 为脂肪酸转位酶在大部分组织都有表达ꎬ在促进长链脂肪酸的摄取和细胞内运输中起着重

要作用[３０]ꎮ 在脂肪肝患者和动物脂肪肝模型中 ＣＤ３６ 表达显著增加ꎬ而 ＣＤ３６ 敲除鼠对高脂引起的肝脏

脂肪沉积具有抵抗作用[３１－３２]ꎮ 本研究结果显示ꎬ饲料中添加 ＢＡ 显著上调了肉鸡肝脏中 ＰＰＡＲα 蛋白的

表达和 ｃｐｔ１ａ ｍＲＮＡ 的表达ꎮ 相对于 ＣＯＲＴ 组ꎬＣＯＲＴ＋ＢＡ 组中肝脏 ＣＤ３６ 蛋白的表达显著下调ꎮ 因此ꎬＢＡ
对肝脏脂肪沉积的缓解作用是通过抑制脂肪酸合成、促进脂肪酸氧化分解并抑制肝脏对外周脂肪酸的吸

收实现ꎮ
ＢＡ 可直接激活蛋白激酶诱导小异源二聚体伴侣受体(ＳＨＰ)发生磷酸化ꎬ经过一系列分子级联反应

导致代谢靶基因的抑制性修饰ꎬ降低肝脏中 ＴＧ 水平[３３]ꎮ 此外ꎬＢＡ 还可激活磷酸鞘氨醇受体(Ｓ１ＰＲ２)调
控脂代谢ꎬ喂食 ＨＦＤ 的 ｓ１ｐｒ２ 敲除小鼠的肝脏脂质积累增加[３４]ꎮ 在肠道中ꎬＢＡ 受体 ＦＸＲ 的激活ꎬ可通过

ＦＸＲ￣ＦＧＦ１５ / １９￣ＳＨＰ 轴使肝脏中 ＦＡＳＮ 发生 ＤＮＡ 甲基化修饰ꎬ抑制脂肪合成[３５]ꎮ 因此ꎬ在 ＣＯＲＴ 处理下ꎬ
ＢＡ 所引起变化的相关机制还有待进一步研究ꎮ

总之ꎬ本研究表明日粮中添加 ＢＡ 可通过对肝脏脂代谢关键基因和蛋白表达的调控ꎬ通过减少脂质合

成ꎬ促进脂肪酸分解ꎬ抑制肝脏对脂肪酸摄取ꎬ缓解由皮质酮注射引起的肉鸡肝脏脂肪沉积ꎮ 本研究为 ＢＡ
在家禽养殖中的合理使用提供了试验依据ꎬ对改善肉鸡健康ꎬ提升动物福利有重要意义ꎮ
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