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长而逐渐下降相一致。

本次生化指标的测定可以为济宁青山羊的饲养管理、疾

病防治、繁殖育种等提供一定的科学依据，但本次的测定仅仅

局限在某一季节未发情的雌性济宁青山羊，难以全面反映济

宁青山羊生化指标的变化规律，今后的研究应当考虑性别、发

情与否、生活环境等因素对生化指标的影响，最终建立起完善

的济宁青山羊生化指标体系，从而更加广泛地应用于临床

实践。
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新型微生态饲料添加剂的致畸试验
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　　摘要：微生态制剂是饲料及养殖业中应用比较广泛的一类添加剂，通过大鼠传统致畸试验，评价某生物有限公司
研制的新型微生态饲料添加剂的致畸作用。在Ｗｉｓｔａｒ大鼠受孕７～１５ｄ期间，分别对其给予５００、１００、２０ｍｇ／ｋｇ剂量
的微生态饲料添加剂进行灌胃，以生理盐水作为阴性对照；用畸胎率、活胎仔平均畸形率、母体畸胎率等指标评价其致

畸作用。结果表明，受试物各剂量组的孕鼠行为正常，无中毒或死亡情况；受试物各剂量组的吸收胎率、死胎率、畸胎

率、活胎仔平均畸形率、母体畸胎率均不高于对照组，且无显著差异。综合试验结果可知，该饲料添加剂传统致畸试验

呈阴性，无明显的致畸作用。
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　　微生物饲料添加剂也称微生态制剂，是当前饲料及养殖
业中应用比较广泛的一类添加剂，常作为药物添加剂的有效

替代品使用。动物微生态制剂是由正常菌群微生物制成的一

类环保生物制品，它可通过调节机体微生态平衡来预防疾病、

提高饲料转化率、促进动物健康、保护生态环境，是无毒、无污

染的饲料添加剂产品［１］，在畜牧业、水产养殖业中有广泛应

用前景［２－３］。粪肠球菌别称粪链球菌，是乳酸菌中的一种，该

菌是一种兼性厌氧菌，是能产多种酶、维生素（主要是Ｂ族维
生素）的有益菌，在动物体内可产生大量乳酸、分解酶、多种

促生长因子［４］。作为畜禽饲料添加剂，粪肠球菌可用于防治

畜禽因肠道菌群失调引起的下痢，具有调节肠道菌群失调、减

少病原菌侵袭、抑制有害菌生长的作用，并且能够提高饲料转

化率、降低生产成本［５－６］。本研究通过大鼠的传统致畸试验，

考察蛋白质修饰粪肠球菌微生态新制剂作为饲料添加剂使用

是否存在致畸作用，以期为该产品的应用提供参考依据。

１　材料与方法

１．１　试验试剂
试验试剂为蛋白质修饰粪肠球菌粉剂，活菌数

５×１０９ＣＦＵ／ｇ，由江苏省某生物有限公司研制。配制不同浓
度的水溶液，以１０ｍＬ／ｋｇ的体积灌胃。
１．２　试验动物

８周龄Ｗｉｓｔａｒ大鼠（清洁级），约１００只，购自扬州大学比
较医学中心。动物生产许可证号：ＳＣＸＫ（苏）２０１２－０００４，使
用许可证号：ＳＹＸＫ（苏）２０１２－００２９。分笼饲养，自由采食饮
水，室温（２２±３）℃，自然光照，相对湿度５５％～７５％。
１．３　试验方法
１．３．１　孕鼠及剂量设置　雌鼠、雄鼠按１∶１同笼，次日早晨
以检查到阴道栓的为受孕鼠，记为受孕开始。在受孕 ７～
１５ｄ，每天经口给予微生态制剂。试验分３个受试物剂量组
和阴性对照组，每组１０只大鼠。添加剂剂量分别设为５００、
１００、２０ｍｇ／ｋｇ，灌胃给药；阴性对照组用生理盐水代替。给药
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期间隔天称１次质量，并根据体质量调整添加剂剂量。
１．３．２　畸形检查　于孕２０ｄ称质量后处死孕鼠，剖开腹腔，
取出子宫。分别检查并记录左、右侧的黄体数、窝质量（子宫

连胎鼠）、子宫质量，计数活产幼仔数、死胎、吸收胎数。根据

农业部１２４７号公告中《兽药大鼠传统致畸试验指导原则》中
的相应方法进行胎鼠外观畸形、内脏畸形、骨骼畸形的检查，

记录畸胎总数和畸形总数［３］，计算死胎率、吸收胎率、畸胎

率、活胎仔平均畸形率、母体畸胎率。

１．４　数据统计
用ＳＰＳＳ１２．０软件进行数据处理，数据用“平均值±标准

差（ｘ±ｓ）”表示；显著性分析采用ｔ检验或χ２检验。

２　结果与分析

２．１　对孕鼠体质量的影响
给药期间孕鼠的一般状况良好，饮食正常，未出现异常症

状。试验期间各剂量组孕鼠体质量与阴性对照组比较无显著

性差异，受孕２０ｄ孕鼠体质量见表１。
２．２　对大鼠生殖机能的影响

受孕２０ｄ后统计微生态制剂处理及正常对照组孕鼠的
黄体数、着床数、活胎数、吸收胎数、死胎数。由表２可见，各

处理组吸收胎率、死胎率均低于对照组；黄体数、着床数、总仔

数、活胎数、吸收胎数、死胎数与对照组比较差异不明显。

表１　对孕鼠体质量的影响

微生态制剂处理浓度

（ｍｇ／ｋｇ）
孕鼠数

（只）

体质量

（ｇ）

５００ １０ １７０．７３±１０．２４ａ
１００ １０ １７８．４７±１０．３３ａ
２０ １０ １８５．６７±１０．７７ａ

０（阴性对照） １０ １８４．０７±１０．０１ａ

　　注：同列数据后标有不同小写字母表示差异显著（Ｐ＜０．０５）。

２．３　对胎鼠发育的影响
受孕２０ｄ对各试验组孕鼠进行剖检，由表３可见，各处

理组平均窝仔数、尾长与对照组无显著差异；受试物处理组胎

鼠体质量、体长显著低于阴性对照组（Ｐ＜０．０５）；１００、
５００ｍｇ／ｋｇ剂量胎盘质量显著低于阴性对照组（Ｐ＜０．０５）。
２．４　对胎鼠畸形的影响

畸形检查中发现５００ｍｇ／ｋｇ剂量处理组有１只胎鼠一侧
眼球缺失，２０ｍｇ／ｋｇ剂量处理组、阴性对照组各有１只一侧
肾脏缺失，未发现骨骼畸形；各剂量组在常见各畸形指标上，

与正常对照组无明显差异，详见表４。

表２　不同剂量微生态制剂对大鼠生殖机能的影响

微生态制剂处理浓度

（ｍｇ／ｋｇ）
黄体数

（个）

着床数

（个）

总仔数

（个）

活胎数

（个）

吸收胎数

（个）

死胎数

（个）

吸收胎率

（％）
死胎率

（％）
５００ １４８ １３８ ８２ ７４ ２ ８ ２．４３ ９．７５
１００ １５４ １４１ ９０ ９０ １ ０ １．１１ ０
２０ １４６ １３７ ６９ ６９ ３ ０ ４．３５ ０

０（阴性对照） １５６ １４０ ７６ ６８ ４ ８ ５．２６ １０．５２

表３　对胎鼠发育的影响

微生态制剂处理浓度

（ｍｇ／ｋｇ）
仔数

（个／窝）
体质量

（ｇ）
体长

（ｃｍ）
尾长

（ｃｍ）
胎盘质量

（ｇ／只）
５００ ７．６±１．２ ２．２４４２±０．４３０７ ２．９４±０．１８ １．０７±０．０６ ０．８１０７±０．０５３４
１００ ７．２±１．４ ２．２４１３±０．３６３１ ２．９３±０．１６ １．０４±０．０５ ０．８１７８±０．０９１１

２０ ８．３±１．３ ２．０７１６±０．２３７１ ２．８３±０．１３ １．０７±０．０３ ０．８４８２±０．１８４７
０（阴性对照） ８．０±０．８ ３．４８２９±０．４９０５ ３．３８±０．２４ １．１０±０．０５ ０．９９６７±０．０６６７

　　注：数据后标有“”表示与阴性对照组相比差异显著（Ｐ＜０．０５）。

表４　对胎鼠外观畸形的影响

微生态制剂

处理浓度

（ｍｇ／ｋｇ）

畸胎总数

（个）

畸胎率

（％）

活胎仔

平均畸形率

（％）

母体畸胎率

（％）

５００ １ １．３２ １．３２ １０．０
１００ ０ ０．００ ０．００ ０．０
２０ １ １．３９ １．３９ １０．０

０（阴性对照） １ １．３９ １．３９ １０．０

３　结论与讨论

试验结果表明，本新型微生态饲料添加剂对 Ｗｉｓｔａｒ大鼠
无明显的致畸作用。本试验中受试物对大鼠的生殖机能指标

如怀孕率、黄体数、着床数、窝仔数、吸收胎率、死胎率等无明

显影响，对胎鼠也无明显的致畸作用。但受试物处理组胎鼠

的体质量及体长均低于对照组，是受试物的胚胎毒性还是由

于饲料摄入不足导致母体营养水平不够引起的，还须进一步

的试验研究。受试物组怀孕母鼠体质量均稍低于对照组数

据，可能与受试物添加后饲料适口性不够好引起摄入减少有

关。如果进行繁殖试验，特别是多代的繁殖试验，可以进一步

评估对胎儿生长的影响。
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