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摘 要：现代集约化奶牛养殖模式中通常实行犊牛早期断奶，但饲料种类以及饲喂方式的改变等极易使断奶犊

牛处于严重的氧化应激状态。饲用抗氧化剂不仅能够延长饲料保存期，也能够有效缓解动物机体的氧化应激，

增强动物的抗应激能力。目前，国内外对犊牛早期断奶理论的研究仍不完善，对于抗氧化剂缓解犊牛断奶氧化

应激的机制仍不十分清晰。本文阐述了氧化应激的发生、合成抗氧化剂的体内抗氧化作用，并探讨了合成抗氧

化剂在犊牛免疫、血液生化以及消化道层面上的应用，为犊牛早期断奶提供科学依据。
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我国传统养殖模式中犊牛断奶时间较晚，犊牛瘤

胃和消化道发育相对迟缓，直接影响牛只后期的生长发

育，增加饲料成本。同时，断奶日龄过晚会使母牛动用

大量营养物质甚至分解体组织，导致母牛体质恢复慢，

产后发情时间延长，间接影响母牛繁殖周期和养牛的生

产综合效益。近年来，集约化养殖模式下多实行犊牛早

期断奶。然而，犊牛断奶过程中饲喂方式以及生理代谢

特点的改变，极易使犊牛产生氧化应激。随着犊牛营养

健康管理的重要性被逐渐认识，早期断奶的理论和实践

研究备受关注。但是，断奶时氧化应激发生的具体机制

仍不十分清楚，特别是现有理论对抗氧化剂缓解犊牛断

奶氧化应激是否有效仍待研究。本文旨在通过整理现有

研究并结合抗氧化应激机理，探讨常用人工合成抗氧化

剂对早期断奶犊牛的抗氧化干预作用，并为今后抗氧化

剂在犊牛生产中的应用提供可行思路。

1 断奶引起氧化应激

氧化应激是指机体在遭受有害刺激时，自由基的产

生和清除、氧化系统和抗氧化系统失衡造成细胞和组织

损伤。氧化应激可导致动物采食量下降、生长发育停滞、

抗病能力降低、死亡率增高以及畜产品品质下降 [1]。

犊牛从哺乳到断奶经历了巨大的生理和心理转变，

此阶段犊牛营养需求高、饲养管理繁杂、应激强度最大、

呼吸道疾病和腹泻频发。饲料的供给形态、养分组成、

管理方式的改变对尚未发育完善的犊牛会产生很大的

应激，引起胰蛋白酶、淀粉酶和脂肪酶等消化酶活性

的降低并导致消化功能紊乱，可导致犊牛消化不良、

免疫力下降、腹泻、生长缓慢，甚至死亡 [2]。因此，

必须根据犊牛消化道的生理独特性并结合犊牛的营养

需要进行正确饲养管理。如日粮配置需采用营养价值

高、适口性好的优质饲料，日粮的配置要做到精准、

充分满足犊牛生长发育的需要。同时，应尽早训练犊

牛采食开食料和粗饲料，促进瘤胃乳头的发育以及瘤

胃微生物区系的完善，提高犊牛对粗纤维的消化能力

及机体的免疫能力 [3]。然而，随着现代化牛业生产水平

的不断提高，牛只生产性能不断提升，犊牛体内的代谢

强度也随之加快，导致大多现代化养殖模式下的犊牛经

常处于氧化 - 还原平衡失调的氧化应激状态，特别是犊
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牛在早期断奶期间体内与抗氧化相关的酶促系统和非酶

促系统均没有发育完全，其处在多种应激原中，对环境

的抗逆能力差、内分泌系统紊乱、免疫能力降低，会处

于严重的氧化应激状态，传统的饲喂技术不能很好解决

这些问题 [1]。相对于成年动物，犊牛摄入的抗氧化物质

较少，自身抗氧化系统发育不完善，这就会导致犊牛体

内高半胱氨酸含量较高，还原型谷胱甘肽（GSH）生成

减少，自由基和脂质过氧化物等积聚，最终产生强烈的

氧化应激 [4-5]。并且与断奶后相比，犊牛断奶时体内谷

胱甘肽过氧化物酶（GSH-Px）较低、丙二醛（MDA）

和一氧化氮（NO）较高，预示着存在较强的氧化应激 [6]。

2 合成抗氧化剂在动物机体内的抗氧化作用

氧化反应不仅存在于饲料中，在动物机体中也广

泛存在。动物体内最常见的抗氧化活性物质主要是一些

抗氧化的酶类和维生素，而人工合成抗氧化剂最早应

用于饲料保存上。但近年来研究发现人工合成抗氧化

剂也存在着体内抗氧化活性。乙氧喹、叔丁基对苯二酚

（TBHQ）、没食子酸丙酯等都是常用的人工合成抗氧

化剂，主要通过结合自由基本身生成稳定的苯氧自由基

来终止自由基链式反应 [7-8]，不仅能够保证饲料不被氧

化变质，还能在反刍动物的瘤胃以及机体内发挥生理活

性，缓解不饱和脂肪酸诱导的血浆过氧化氢（H2O2）浓

度升高、超氧化物歧化酶（SOD）活性降低以及 MDA

含量升高等氧化应激负面作用 [9]。Boerman 等 [10] 研究

表明，乙氧喹不能缓解由多不饱和脂肪引起的乳脂率降

低，但能保护亚油酸在体内不被氧化，从而缓解动物体

内的氧化应激。

自由基在动物体内是正常代谢产物，正常生理条件

下产生微量的活性氧自由基（ROS），这对维持细胞正

常功能具有重要生理作用，但过量 ROS 则会造成机体

损伤，引发细胞凋亡和死亡，可诱发多种代谢性疾病 [11]。

动物体内氧化还原反应的失衡通常表现为氧化作用，造

成机体氧化应激，从而导致 ROS 或活性氮自由基（RNS）

产生过多，如 O2˙˙、H2O2、˙OH 等在体内蓄积。若犊牛

自身抗氧化系统功能低下，无法及时清除这些 ROS，

由此产生大量氧化中间产物，进而导致机体发生一系列

有害的生理、生化和免疫性的应激反应。另外，饲料发

霉、脂质氧化、矿物质元素中过氧化物残留等都会引起

机体 ROS 蓄积，过多的自由基会破坏饲料养分，增加

动物摄入的有害物质，最终损害动物的健康和生产性能。

机体的氧化还原平衡是保证动物健康和正常生产的

重要因素，因此，生产中常通过添加抗氧化物质来减少

氧化应激对动物造成的危害。当犊牛发生疾病或者遭受

外界刺激时，作为机体免疫防御反应的一部分，ROS、

RNS 等氧化应激源物质产生量也会急剧增加。补充足

够的外源性抗氧化剂可维持犊牛机体内抗氧化水平、避

免遭受严重氧化损伤，在控制和减缓犊牛因断奶引起的

氧化应激方面起重要作用。Rahman 等 [12] 研究表明，体

内过多的自由基可通过机体自身的抗氧化系统来平衡，

也可以通过各种抗氧化物质来抵消。维生素 E、维生素

C 等都属于动物体内最重要的非酶促系统的抗氧化剂，

动物在应激状态下，补充这类维生素可显著提高其抗氧

化、抗应激能力，并提高免疫力 [13]。乙氧喹等合成抗

氧化剂在饲料中使用有明显代替维生素增强机体抗氧

化能力的作用 [14-15]。例如，在饲料中适量添加乙氧喹

可以提高大黄鱼 [16]、雏鸡 [17] 等的生产性能。适量的人

工合成抗氧化剂可以作为体内抗氧系统的很好补充，

但是过量的人工合成抗氧化剂也会产生毒副作用。过

量的乙氧喹可能会使机体产生生理性胁迫，并通过减

少 ATP 酶的产生或抑制其活性，进而影响呼吸链的传

递等 [18-19]；还会引发上皮组织膜加厚、维生素过敏症

等不良反应 [20-21]。最新研究表明，在泌乳奶牛日粮中添

加适量的乙氧喹能有效缓解低饱和度脂肪型日粮对奶牛

造成的氧化损伤，提高机体总抗氧化能力，维持奶牛瘤

胃功能和提高泌乳性能 [9,22]。人工合成抗氧化剂的体内

抗氧化活性在体外细胞试验中同样得到了验证，如 Jin

等 [23] 研究发现，适宜剂量的 TBHQ 可激活核转录因子

Nrf2，进而启动抗氧化反应原件（ARE），缓解因热处

理对奶牛 MAC-T 细胞的氧化损伤，但 TBHQ 浓度过高

可导致细胞活力下降。

3 合成抗氧化剂在犊牛生产上的作用

3.1 合成抗氧化剂对断奶犊牛免疫的影响    Batista 等 [24]

研究发现，CD14+ 和 CH138+ 细胞在犊牛出生 40 d 时吞

噬功能增强，并且活性氧产生增加，而在 60 d 后吞噬

功能减弱，说明在 40~60 d 犊牛体内发生了强烈的氧化

应激，并预示着犊牛在此阶段自身免疫力较低，需要靠

提高自身免疫力来渡过这个关键时期。而 Hayajneh[25]

认为，抗氧化剂能增强免疫功能，并且这种作用是独立
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于维生素的，这种作用可能源于抗氧化剂对自由基和单

线态氧的淬灭功能。另外，Rujuta 等 [26] 研究认为，除

了测定机体的生理生化指标外，还可以通过测定呼吸系

统 H2O2 含量来评价犊牛是否处于氧化应激状态；其研

究表明呼吸系统 H2O2 含量和氧化应激呈强相关，并且

犊牛在出生 6 周时抗氧化能力最弱、氧化应激最强，免

疫功能较低。Galyean 等 [27] 研究发现，使用抗氧化剂

可以有效抵抗犊牛断奶时的氧化应激，增强犊牛免疫功

能。但 Carroll 等 [28] 认为，相比于常规断奶，早期断奶

犊牛的免疫应答能力更强，因为用脂多糖（LPS ）处

理后常规断奶犊牛的血清急性时期反应蛋白（结合珠蛋

白）、肿瘤坏死因子（TNF）、白介素 1β（IL-1β）、

白介素 6（IL-6） 高于早期断奶组，而 γ 干扰素（γIFN）

则较低。因此，需要开展更多的合成抗氧化剂与机体免

疫功能间的量效关系研究。

氧化应激常伴随着免疫功能的衰减和机体对疾病的

易感性增强。早期断奶对犊牛的体液免疫影响较小。短

期的氧化应激可促进机体细胞及体液免疫等功能，是一

种免疫防御的反馈机制，有利于调动犊牛的免疫防疫机

制。然而较长时间的氧化应激下，犊牛会大量动用机体

储存的营养物质用以调动免疫反应。如果氧化应激超过

正常水平，会使糖皮质激素分泌升高，导致抗原呈递能

力减弱，细胞免疫能力反而衰退。同时，免疫细胞对氧

化应激非常敏感，因为免疫细胞的细胞膜含有高浓度、

对过氧化反应高度敏感的不饱和脂肪酸，ROS 可引发

细胞膜脂质过氧化 [29]。另外，免疫细胞受过量自由基

刺激后、强烈的氧化应激反应还会引起 caspase 激活、

Bcl-2 相关蛋白的变化以及线粒体内细胞色素 c 的释放，

并导致细胞凋亡、免疫功能下降，进而影响免疫系统功

能 [30]。因此，人工合成抗氧化剂的添加有助于保护免

疫细胞，维持细胞正常功能并提高动物的免疫功能。

3.2 合成抗氧化剂对断奶犊牛血液生化的影响    早期断

奶犊牛出现氧化应激反应时，血液中的某些成分会发

生一系列的改变，可作为检测指标。断奶会影响犊牛

的消化代谢，造成血清中葡萄糖、总蛋白、尿素氮、

甘油三酯含量显著下降，血清皮质醇、急性反应蛋白、

T3、T4、乳酸脱氢酶、碱性磷酸酶、溶菌酶等也显著

变化  [31-32]。熊桂林等 [33] 研究表明，犊牛血清中铜、锌、

锰、铁、硒等含量及 GSH-Px、SOD、过氧化氢酶（CAT）

活性和 MDA 显著低于后备牛和成年母牛，说明断奶后

犊牛机体氧化应激严重。Ahmed 等 [34] 研究证实，活力

犊牛的血液中 MDA 和 NO 较高，而 CAT、SOD、维生

素 C、GSH、总抗氧化能力、铜、锌、铁和硒浓度较低。

另外，犊牛血液中性粒细胞在断奶应激时该因子会呈现

显著上升趋势 [35]。因此，断奶不仅降低了犊牛的免疫力，

而且对犊牛产生了严重的氧化应激。Abuelo 等 [36] 认为，

初乳的氧化还原状态直接影响犊牛的氧化状态，所以有

必要给此阶段的犊牛饲喂抗氧化剂以缓解其应激反应。

激素对于犊牛的维持、生长、应激 - 免疫系统的活

化等生理过程都起着重要的调控作用，可能会引起疾病

的易感性增强。乙氧喹可有效减少饲料中维生素 E、维

生素 A、维生素 C 等的氧化损失，而维生素 A、维生

素 E 和维生素 C 在机体氧化还原反应体系及应激免疫

体系中发挥重要生理活性作用 [37]。目前，维生素 A 增

强免疫的机制尚不十分清楚。大多数学者认为，维生素

A 作为一种免疫佐剂，延长氧化应激的刺激源对机体的

刺激作用，促进体内 T 细胞和 B 细胞更协调，加强细

胞吞噬作用。同时，维生素 A 刺激前列腺素的产生，

进而使环磷酸腺苷的活性受到调节，使免疫效应提高。

维生素 E 和硒对机体免疫反应有协同作用，共同使用可

增强机体免疫力，并且可以减少血清皮质醇含量 [38]。

犊牛断奶后血浆胰岛素含量持续下降，持续到断奶后第

14 天达到最低值，血浆中醛固酮含量伴随断奶呈显著

上升趋势，这些变化也预示着断奶犊牛体内生理机能和

代谢状态的急剧改变，断奶对犊牛造成了应激反应 [39]。

因此，合成抗氧化剂可通过机体内的抗氧化干预作用起

到维生素的部分功能。

3.3 合成抗氧化剂对断奶犊牛消化道的影响    目前的研

究表明，仔猪断奶时体内的抗氧化应激的确会改变体

内血清的各项指标（如 SOD、GSH-Px、H2O2、MDA 等）

的活性与浓度，影响机体的代谢等机能，而且添加一

定量的抗氧化剂如维生素 C 可有效降低仔猪抗氧化应

激 [40]。犊牛早期断奶除了引起肠道的氧化应激外，还

伴随着从单纯皱胃消化转向瘤胃消化的过程，这一时

期瘤胃及小肠内环境不断变化，特别是瘤胃适应性地

改变其生理状态 [41]。犊牛断奶前瘤胃乳头较细，但比

较整齐；断奶后 1、3、5 d 瘤胃乳头发育较差，乳头较

短较细且不整齐；断奶后 7、14 d 瘤胃乳头较前 5 d 粗，

但是粗细、长短不一，不整齐 [31]。这说明瘤胃发育会

受到断奶影响，应激使得瘤胃乳头有明显的萎缩、脱落
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Allieviation of Oxidative Stress of Early Weaned Calves by Synthetic Antioxidant: A Review

LIU Dong-xin1, YU Gong-fu2, JIN Jie-yu3, SHAO Li-xia1, ZHANG Xin-guo4, LIN Bin3, WANG Chong1*, MAO Hui-ling1*

(1. College of Animal Science and Technology, Zhejiang A & F University, Zhejiang Hangzhou 311300, China; 
2. Taizhou Luqiao District Animal Health Authority, Zhejiang Luqiao 318050, China;

 3. Lucheng District livestock and poultry quarantine station, Zhejiang Wenzhou 330302, China; 
4. Zhejiang Wenling Animal Husbandry and Veterinary Bureau, Zhejiang Wenling 31750, China)

Abstract: In order to improve breeding efficiency, early weaning was used on calves breeding. However, the calves were 
prone to be stressed due to the change of feed type and feeding way during weaning. Recent research showed that antioxidants 
can not only prolong the survival period of feed, but also alleviate the oxidative stress of animals and enhance their ability 
to resist stress. At present, there was no perfect theory of early weaning of calves, and the mechanism was not very clear for 
the effect of antioxidant to alleviate the oxidative stress of calves. By explaining the occurrence of oxidative stress and the 
mechanism of antioxidation in the body, the effects of synthetic antioxidants on calves’ immunization, blood biochemistry and 
digestive tract were discussed, and the scientific basis for early weaning of calves was provided.
Keywords: Antioxidant; Oxidative stress; Calves; Early weaning


