
中国毛虾活性肽对免疫抑制小鼠免疫调节作用的影响

杨志艳，惠婷婷，祝宝华，徐晨晨，李  燕，李晓晖

Effects of Peptides from Acetes chinensis on Immunoregulation in Immunocompromised Mice
YANG Zhiyan, HUI Tingting, ZHU Baohua, XU Chenchen, LI Yan, and LI Xiaohui

在线阅读 View online: https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2022080148

您可能感兴趣的其他文章

Articles you may be interested in

白玉菇多糖对免疫抑制型小鼠的免疫调节作用

Immunomodulatory Effects of White Hypsizygus marmoreus Polysaccharides on Immunosuppressive Mice

食品工业科技. 2020, 41(7): 295-300,308   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2020.07.049

山楂黄酮对小鼠脾淋巴细胞的免疫调节作用

Immunoregulatory Effect of Hawthorn Flavonoids on Spleen Lymphocytes in Mice

食品工业科技. 2019, 40(20): 127-132,145   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2019.20.021

银杏多糖对小鼠淋巴细胞免疫调节作用的研究

Effects of Ginkgo biloba Polysaccharides on Immune Regulation of Lymphocyte in Mice

食品工业科技. 2021, 42(4): 301-306   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2020040312

酵母β-葡聚糖加锌复合配方对免疫抑制幼龄小鼠的免疫调节作用

Immunomodulatory Effects of Yeast β-Glucan and Zinc Compound Formula on Immunosuppressive in Immature Mice

食品工业科技. 2021, 42(8): 313-319   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2020060109

鸿雁雁血多肽的制备及免疫调节作用的初步研究

Preliminary Study on Preparation and Immunomodulatory Effect of Anser cygnoides Blood Protein Peptide

食品工业科技. 2020, 41(13): 65-71   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2020.13.011

植物乳杆菌KLDS 1.0318对小鼠免疫调节作用初步研究

Preliminary study on the immunomodulatory function of Lactobacillus plantarum KLDS 1.0318 in mice

食品工业科技. 2018, 39(7): 303-308   https://doi.org/10.13386/j.issn1002-0306.2018.07.055

关注微信公众号，获得更多资讯信息

http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2022080148
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2020.07.049
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2019.20.021
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2020040312
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2020060109
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2020.13.011
http://www.spgykj.com//article/doi/10.13386/j.issn1002-0306.2018.07.055


杨志艳，惠婷婷，祝宝华，等. 中国毛虾活性肽对免疫抑制小鼠免疫调节作用的影响 [J]. 食品工业科技，2023，44（9）：380−386. doi:
10.13386/j.issn1002-0306.2022080148
YANG  Zhiyan,  HUI  Tingting,  ZHU  Baohua,  et  al.  Effects  of  Peptides  from Acetes  chinensis on  Immunoregulation  in
Immunocompromised  Mice[J].  Science  and Technology of  Food Industry,  2023,  44(9): 380−386.  (in  Chinese  with  English  abstract).
doi: 10.13386/j.issn1002-0306.2022080148

 · 营养与保健 · 

中国毛虾活性肽对免疫抑制小鼠免疫
调节作用的影响

杨志艳1，惠婷婷1，祝宝华1，徐晨晨1，李　燕1,2,3，李晓晖1,2,3, *

（1.上海海洋大学食品学院，上海 201306；
2.上海水产品加工及贮藏工程技术研究中心，上海 201306；

3.农业部水产品贮藏保鲜质量安全风险评估实验室（上海），上海 201306）

摘　要：本文以毛虾为原料，采用蛋白酶酶解获得毛虾活性肽，通过建立免疫抑制小鼠模型探究了毛虾活性肽对免

疫抑制小鼠的免疫调节功能。小鼠随机分为六组：正常对照组、模型组、阳性对照组以及低、中、高剂量组，其

中剂量组分别灌胃 0.25 g·kg−1 BW、0.5 g·kg−1 BW、1.0 g·kg−1 BW 毛虾活性肽。结果表明，剂量组免疫抑制小鼠体

重明显增加（P<0.05），免疫器官指数中的胸腺指数显著提高（P<0.05），此外，毛虾活性肽还促进了小鼠血清

中免疫球蛋白（IgA、IgG 和 IgM）以及细胞因子（IL-2、IL-6 和 TNF-α）水平的提升（P<0.05），外周血白细胞

总数基本恢复至正常水平，NK 细胞活性也显著增强（P<0.05）。综上，毛虾活性肽具有改善免疫抑制剂导致的免

疫功能损伤，增强免疫抑制小鼠免疫调节的作用。

关键词：中国毛虾，酶解，免疫抑制小鼠，免疫调节

本文网刊: 

中图分类号：TS254.1               文献标识码：A               文章编号：1002−0306（2023）09−0380−07
DOI: 10.13386/j.issn1002-0306.2022080148

Effects of Peptides from Acetes chinensis on Immunoregulation in
Immunocompromised Mice

YANG Zhiyan1，HUI Tingting1，ZHU Baohua1，XU Chenchen1，LI Yan1,2,3，LI Xiaohui1,2,3, *

（1.College of Food Science and Tecnology, Shanghai Ocean University, Shanghai 201306, China；
2.Shanghai Aquatic Product and Processing and Storage Engineering Technology

Research Center, Shanghai 201306, China；
3.Laboratory for Risk Assessment of Quality and Safety of Storage and Preservation of Aquatic Products,

Ministry of Agriculture, Shanghai 201306, China）

Abstract： In  this  paper,  the  active  peptides  were  obtained  from Acetes  chinensis with  protease,  and  then  the  immuno-
regulatory function and mechanism of them on the immunosuppressed mice were explored by establishing an immunosup-
pressive mouse model. Mice were randomly divided into six groups: Normal control group, model group, positive control
group and low, medium and high dose groups, among which, the dose groups were given 0.25 g· kg−1 BW, 0.5 g·kg−1 BW,
1.0 g·kg−1 BW A. chinensis active peptide. The results showed that the body weight of the immunosuppressed mice in dose
groups was significantly increased (P<0.05), and the thymus index of the immune organ indexes were remarkably improved
(P<0.05) after being stimulated by the active peptides of Acetes chinensis. The serum levels of immunoglobulins (IgA, IgG,
and IgM) and cytokines (IL-2, IL-6, and TNF-α) in mice were enhanced (P<0.05), and the total number of peripheral blood
leukocytes was increased.  In addition,  NK cells  activity was also significantly enhanced (P<0.05).  To sum up, the active  
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peptides  of A.  chinensis could  improve  the  immune  function  damage  caused  by  immunosuppression,  and  the  immu-
noregulatory function of immunosuppressed mice.

Key words：Acetes chinensis；enzymatic hydrolysis；immunosuppressed mice；immunoregulation

 

近年来，慢性疾病发生率增多且往低龄化发展，

这可能与压力、不健康的生活方式或微生物感染有

关，导致自身免疫力降低，进而引起身体疾病的发

生。因此，增强免疫力越来越受到人们的关注。研究

表明，食源性蛋白水解物具保护机体免受病原体入侵

的重要作用[1−4]。海洋生物拥有丰富的蛋白质，已成

为免疫活性肽研究的重要资源。有报道，等边浅蛤的

酶解产物[4] 可以促进机体抗体生成，增强 NK 细胞活

性；鲍鱼水解肽[5] 除了具有清除自由基的能力外，还

对 NK 细胞活性有影响，可增强 NK 细胞对 T 淋巴

细胞的应答，提高机体的非特异性免疫；海参肽[6] 可

以通过对 T 细胞、B 细胞的增殖来提高免疫力低下

小鼠的免疫功能；牡蛎多肽[7] 能促进免疫抑制小鼠细

胞因子分泌，刺激机体特异性免疫调节系统，提高

IL-2、IFN-γ、IL-4 等细胞因子的相对 mRNA 水平。

此外，有学者分析发现许多海洋生物活性肽含有不寻

常结构衍生出空间因子，使其对胃蛋白酶的水解作用

具有更强的抵抗力[8−10]。食源性活性肽通常比合成

药物更安全，免疫原性更低[11]，并且具有更强的疗

效、更高的选择性和特异性[12]。因此，海洋生物免疫

调节肽在食品和医药行业有巨大开发潜力，有待更多

的发掘。

中国毛虾（Acetes chinensis）又名小白虾、苗虾

等，是我国特有的毛虾品种，主要分布于中国东部和

南部的陆架海。毛虾经济价值低，却富含蛋白质，因

此可作为食源性生物活性肽研究的良好原料。已有

研究报道，毛虾蛋白水解物中含具有生物活性功能的

多肽。如利用芽孢杆菌 SM98011 的粗蛋白酶分解

毛虾所得水解液和超滤液具有良好抗氧化活性，此

外，其对血管紧张素转换酶（ACE）也有较好的抑制作

用[13]。曹文红等[14] 利用十种蛋白酶分别水解毛虾，

结果表明酶解产物均具有清除羟自由基的效果，另

外，其通过分离纯化从毛虾的胃蛋白酶水解产物中获

得了降压肽[15]。基于以上研究，推测毛虾的活性肽还

可能具备其他潜在功能作用，如免疫调节作用，目前

该方面研究未见报道。因此，本文通过建立免疫低下

小鼠模型，探讨毛虾活性肽的体内免疫调节作用，以

期提高毛虾在食品行业以及医药领域的开发应用价

值，并提供一定理论基础。

 1　材料与方法

 1.1　材料与仪器

毛虾　购于浙江舟山；YAC-1 细胞　由武汉普

诺塞生命科技有限公司提供；SPF 级 BALB/c 小鼠

（雄性）　由上海市计划生育科学研究所实验动物经

营部提供，共 72 只，体重 18±2 g，年龄 6~8 周。实验

动物合格编号：2018000603362，动物实验伦理审查

批准编号：SHOU-DW-21-079；菠萝蛋白酶（酶活力

77936 U）　 购自南宁自东恒华道生物科技有限责任

公司；胎牛血清　购自北京莱科百奥生物技术有限公

司；RPMI-1640 培养基、青/链霉素双抗　购自维森

特生物技术（南京）有限公司；TNF-α、IL-6 试剂盒　

购自上海窦申生物科技有限公司；IL-2　购自上海傲

益生物科技有限公司；盐酸左旋咪唑（LMS）　购自

北京润泽康生物科技有限公司；环磷酰胺（CTX）　购

自广州市鲁诚生物科技有限公司；CCK-8　购自北京

酷来搏科技有限公司；小鼠免疫球蛋白（IgA、IgG、

IgM）ELISA 试剂盒　购自上海研恬生物科技有限

公司。

CL-40M 高压灭菌锅　广州市璟骐仪器有限公

司；BB 150 CO2 培养箱　北京信立方科技发展股份

有限公司；DW-86L338 −80 ℃ 超低温冰箱　北京爱

立斯生物科技有限公司；ACE-4A1 超净工作台　益

世科（上海）企业发展有限公司；CKX41 倒置显微镜

　上海通灏光电科技有限公司；TD3（800B）低速

自动平衡离心机　上海霈振仪器设备有限公司；

DLK0003002 酶标仪　北京德利卡生物技术有限公

司；CHRIST ALPHA1-2 冷冻干燥机　广东中冷制

冷科技有限公司。

 1.2　实验方法

 1.2.1   毛虾活性肽的制备　毛虾原料经绞碎制成虾

糜，按料液比 1:4 将虾糜与蒸馏水混合，于 90 ℃ 水

浴 15 min 以灭内源酶，灭酶结束待冷却调节 pH8.0，
加入菠萝蛋白酶于 55 ℃ 恒温酶解 3 h，之后终止酶

解（90 ℃，水浴 15 min），冷却，离心（10000 r/min，
20 min），再经超滤（10 kDa）和冷冻干燥，最后获得毛

虾活性肽冻干粉，备用。基于前期制备工艺试验结

果，所得毛虾活性肽中蛋白质含量为 80.72%±0.48%，

分子量分布测定结果显示>10 kDa 占 0.33%，5~10 kDa
占 4.22%，3~5 kDa 占 2.49%，1~3 kDa 占 38.19%，<1 kDa
占 54.82%。

 1.2.2   小鼠分组及建模　正式实验前适应环境 7 d，
环境温度 25±1 ℃，昼夜交替 12 h，自由饮食。

利用环磷酰胺诱导建立免疫低下小鼠模型，以

给予盐酸左旋咪唑的小鼠为阳性对照组，其它设立正

常对照组、低、中、高剂量组。对小鼠进行随机分

组，每组 12 只。

在小鼠适应环境 7 d 后，除正常对照组外，其余

五组以 80 mg·kg−1 BW CTX 灌胃 3 d 建立免疫低下

小鼠模型 [16]，第 4 d 起，每天按低、中、高剂量即

0.25 g·kg−1 BW、0.5 g·kg−1 BW、1.0 g·kg−1 BW 灌胃

受试样品一次，正常对照组和模型组灌以等量的

0.9% g/mL 生理盐水（NS）；阳性对照组以 20 mg·kg−1
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BW LMS 进行灌胃[17]，给药 15 d。末次给药 24 h 后，

进行处理以及相关指标测定。

 1.2.3   体重及免疫器官指数　记录实验室小鼠的建模

前、后体重以及最终体重。末次给药 24 h 后，称重，摘

取小鼠眼球收集血液[18]，然后立即断颈处死，取其脾

脏和胸腺，清除结缔组织后称重。根据公式（1）计算：

胸腺或脾脏指数(mg/g) =
胸腺或脾脏质量

体重

式（1）

 1.2.4   血清中免疫球蛋白含量测定　小鼠眼球血经

4 ℃ 静置 2 h 后，以 5000 r/min 离心 15 min 制备血

清。收集小鼠血清，根据酶联免疫吸附测定（ELISA）

试剂盒的操作说明，测定小鼠血清中 IgA、IgG、IgM
免疫球蛋白的质量浓度。

 1.2.5   血清中细胞因子含量测定　按照相应 ELISA
试剂盒操作说明，测定血清中 TNF-α、IL-2、IL-6 含量。

 1.2.6   NK 细胞活力测定　小鼠断颈处死后浸泡于

75% 酒精中，随后在无菌条件下分离脾。将脾脏置

于装有 RPMI-1640 培养基的培养皿中，去除结缔组

织，用针头反复敲打脾脏直至脾脏透明，然后将脾脏单

细胞悬液过细胞滤网（70 μm），收集滤液，1100 r/min
离心 5 min，弃上清，用 RPMI-1640 完全培养基重悬

得到脾细胞悬液，台盼蓝染色确定细胞存活率大于

95% 方可用于实验。

参考乔石等[19] 的方法，稍作改动。RPMI-1640
完全培养基调整脾细胞悬液密度为 5×106 个/mL，作
为效应细胞。实验组：96 孔板中加入效应细胞和靶

细胞各 100 μL，且效靶比为 50:1；靶细胞对照组：

100 μL YAC-1 细胞悬液和 100 μL RPMI-1640 完全

培养基；效应细胞对照组：100 μL 效应细胞悬液和

100 μL RPMI-1640 完全培养基。37 ℃ 孵育 4 h 后

向每孔添加 10 μL CCK-8，37 ℃ 继续孵育 2 h，用酶

标仪于 490 nm 处测 OD 值，NK 细胞杀伤率计算公

式（2）如下：

NK细胞杀伤率(%) =
(
1−实验组OD值−效应细胞组OD值

靶细胞组OD值

)
×100

式（2）

 1.2.7   外周血白细胞总数测定　参考文献 [20]。取

小鼠血液，用 2% 醋酸稀释 20 倍，充分混合后，在显

微镜下使用计数板计数白细胞数量。

 1.3　数据处理

x̄数据以均数±标准差（ ±s）表示，使用 OriginPro
9.0 和 SPSS 软件进行数据处理和显著性分析。

 2　结果与分析

 2.1　毛虾活性肽对免疫抑制小鼠体重和免疫器官指数

的影响

由表 1，摄入 CTX 后，小鼠体重下降，这可能是

因为 CTX 诱导免疫抑制小鼠的生长代谢能力发生

阻滞，引起动物食欲下降[21]。经给予毛虾活性肽 15 d
后，小鼠体重逐渐增加。此外，免疫抑制剂还会引起

小鼠脾脏和胸腺组织学病变[22]，如细胞数减少、结构

疏散，从而导致免疫器官质量变化。观察小鼠脾脏和

胸腺指数，与正常对照组相比，模型组胸腺指数明显

降低（P<0.05）；相较于模型组，阳性对照组和剂量组

的胸腺指数显著提高（P<0.01）；阳性组对照组与剂量

组之间的脾脏指数无统计学差异（P>0.05）。在探究

活性肽免疫调节作用的研究中，免疫低下小鼠表现出

免疫器官的质量增加[7]。由此可表明毛虾活性肽对

改善免疫抑制小鼠体重损失以及免疫器官发育具有

潜在能力。

 2.2　毛虾活性肽对免疫抑制小鼠血清中免疫球蛋白含

量的影响

免疫球蛋白是浆细胞分泌的蛋白质，可与各种

病原体结合并促进其消除，有助于免疫系统内稳态和

自我耐受性的维持。主要有 IgM、IgD、IgG、IgA 和

IgE 五种类型，其中 IgA、IgG 和 IgM 是哺乳动物的

主要免疫球蛋白。有研究报道，CTX 会引起小鼠免

疫球蛋白 IgA、IgM、IgG 水平降低[23]，而免疫活性肽

可提高其水平以增强免疫低下小鼠体液免疫能力[24]。

由图 1，与正常对照组相比，模型组小鼠的血清中 IgA、

IgG 和 IgM 水平降低，组间具有统计学差异（P<0.05）；
与模型组相比，剂量组小鼠血清 IgA、IgG 和 IgM 水

平呈上升趋势，说明免疫低下小鼠的免疫球蛋白水平

对毛虾活性肽具有剂量依赖性。此外，阳性对照组与

模型组比较不具统计学差异（P>0.05），而高剂量组分

别与模型组和阳性对照组比较均具有显著统计学差
 

表 1    毛虾活性肽对免疫抑制小鼠体重和免疫器官指数的影响

Table 1    Effects of peptides from A. chinensis on the body weight and immune organ index in immunosuppressed mice

组别 初体重（g） 建模后体重（g） 终体重（g） 胸腺指数（mg·g−1） 脾脏指数（mg·g−1）

正常对照组 18.69±0.95 18.94±0.78 19.26±0.79 1.51±0.24 5.62±0.28
模型组 18.69±0.71 17.59±1.13* 18.97±0.63 1.31±0.37* 4.58±0.22

阳性对照组 18.91±0.60 17.47±1.02 19.38±0.62 1.69±0.26## 5.44±0.27
低剂量组 18.95±0.95 17.72±1.28 19.75±0.78 1.67±0.23## 5.43±0.47
中剂量组 17.90±0.53 16.79±0.83 19.93±0.37# 1.57±0.23# 5.17±0.55
高剂量组 18.32±0.65 17.21±1.18 20.32±0.92# 1.69±0.44## 5.00±0.76

注：*、**、***分别表示模型组与正常对照组比较具有统计学差异（P<0.05）、具有显著统计学差异（P<0.01）、具有极显著统计学差异（P<0.001）；#、##、
###分别表示阳性对照组和剂量组与模型组比较具有统计学差异（P<0.05）、具有显著统计学差异（P<0.01）、具有极显著统计学差异（P<0.001）；Δ、ΔΔ、
ΔΔΔ分别表示阳性与剂量组比较具有统计学差异（P<0.05）、具有显著统计学差异（P<0.01）、具有极显著统计学差异（P<0.001）；图1~图3、表2同。
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异（P<0.01），表示剂量组对免疫球蛋白的刺激强度明

显优于阳性对照组。由此表明毛虾活性肽可通过提

升血清中免疫球蛋白含量刺激免疫抑制小鼠的免疫

调节机制。
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图 1    毛虾活性肽对免疫抑制小鼠分泌免疫球蛋白 IgM（a）、
IgA（b）、IgG（c）的影响

Fig.1    Effects of the active peptide of A. chinensis on the
secretion of immunoglobulin IgM (a), IgA (b) and IgG (c) in

immunosuppressed mice
 

 2.3　毛虾活性肽对免疫抑制小鼠血清中细胞因子水平

的影响

细胞因子是由免疫细胞产生的在免疫细胞间起

到信号传递作用的蛋白质，其释放会影响周围细胞活

动。IL-2 由辅助 T 细胞产生，可诱导 T 细胞和 B 细

胞的生长分化，能够促进 IgA 分泌[25]，此外，IL-6 也

可促进 B 细胞的增殖分化，研究表明，免疫活性肽可

通过影响 IL-2、IL-6 的分泌改善机体肠粘膜的免疫

功能[18]。另外，TNF-α 是炎症因子，具有激活中性粒

细胞和淋巴细胞作用，以及促进其他细胞因子的合成

与释放[8]。由图 2 可知，与正常对照组相比，模型组

细胞因子水平显著降低，组间具有显著统计学差异

（P<0.01）；相较于模型组，阳性对照组和剂量组小鼠

血清中细胞因子含量均有提升，其中，中、高剂量对

促进小鼠血清的 IL-2、IL-6 分泌作用极其明显，组间

具有极显著统计学差异（P<0.001）。这表明，毛虾活

性肽可刺激免疫细胞和某些非免疫细胞合成和分泌

细胞因子，介导体液免疫调节机制，参与机体的固有

免疫和适应性免疫。
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图 2    毛虾活性肽对免疫抑制小鼠分泌免疫球蛋白 TNF-
α（a）、IL-2（b）、IL-6（c）的影响

Fig.2    Effects of the active peptide of A. chinensis on the
secretion of immunoglobulin TNF-α (a), IL-2 (b) and IL-6 (c) in

immunosuppressed mice
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 2.4　毛虾活性肽对 NK 细胞活力的影响

NK 细胞是一种自然杀伤细胞，存在于脾脏、肝

脏、肺、骨髓和淋巴结中，具有细胞毒性，可分泌细胞

因子，在机体内既参与固有免疫又参与适应性免疫调

节。研究报道，鲍鱼水解肽可提高 NK 细胞的活性，

增强 NK 细胞对 T 淋巴细胞的应答能力[6]。由图 3
可知，与正常组对照相比，模型组 NK 细胞活力显著

降低，组间具有统计学差异（P<0.01）；相较于模型组，

阳性对照组和剂量组 NK 细胞活性明显提高，组间

具有显著统计学差异（P<0.01），但剂量组与阳性对照

组之间无统计学差异（P>0.05）。上述结果表明毛虾

活性肽可能通过提高 NK 细胞的活性以增强机体的

免疫调节能力。
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图 3    毛虾活性肽对免疫抑制小鼠 NK 细胞活力的影响
Fig.3    Effect of peptides from A. chinensis on the viability of

immunosuppressed mice NK cells
 

 2.5　毛虾活性肽对免疫抑制小鼠外周血白细胞总数的

影响

白细胞也是免疫系统的重要组成部分，可通过

吞噬作用保护机体抵御病原体入侵[26]。如表 2 所

示，与正常对照组相比，模型组小鼠因为免疫抑制剂

的作用，其体内白细胞数量下降极显著，组间具有极

显著统计学差异（P<0.001）；相对于模型组，阳性对照

组和剂量组小鼠外周血白细胞水平明显提升，组间具

有显著统计学差异（P<0.01），基本都达到正常水平；

阳性对照组与剂量组比较无统计学差异（P>0.05）。
这表明毛虾活性肽可通过提高白细胞水平增强机体

的免疫应答能力，从而改善免疫调节作用。

  
表 2    毛虾活性肽对免疫抑制小鼠外周血白细胞数量的影响
Table 2    Effect of peptides from A. chinensis on the number of

peripheral blood leukocytes in immunosuppressed mice

组别
正常

对照组
模型组

阳性
对照组

低剂
量组

中剂
量组

高剂
量组

白细胞数量
（109/L）

8.83±
0.22

6.56±
0.32***

8.28±
0.45##

8.59±
0.34##

8.8±
0.56##

8.69±
0.48##

 

 3　讨论与结论
动物实验是预防、治愈和治疗各种疾病的关键

部分，已成为现代医学研究不可或缺的组成部分。近

些年，通过动物实验，食源性蛋白水解物及多肽分子

被证实在机体内具有免疫调节作用[6−7]。本文采用动

物实验，建立免疫低下小鼠模型，考察免疫器官指

数、免疫球蛋白和细胞因子水平、NK 细胞活性以及

白细胞总数等指标，探讨了毛虾活性肽对免疫抑制小

鼠免疫调节作用的影响。

李睿珺等[18] 研究发现，CTX 可引起免疫器官结

构紊乱，发育迟缓，而鹰嘴豆肽具有保护和修复损伤

的作用。本文中，与正常对照组比较，模型组的免疫

器官指数明显下降，表明 CTX 引起了小鼠免疫器官

发育异常；与模型组相比，剂量组的胸腺指数有所提

高，提示毛虾活性肽可改善小鼠因 CTX 引起的免疫

损伤。免疫球蛋白是一类免疫活性分子，对抗原分子

有特异性识别的能力，在体液免疫方面发挥重要作

用[27]。其中 IgG、IgM 是由活化的 B 淋巴细胞产生，

可反映机体的体液免疫调节能力[28]。本研究结果显

示，相较于模型组，剂量组小鼠血清中的 IgA、IgG
和 IgM 水平有所提高，提示毛虾活性肽对小鼠的体

液免疫机制具有刺激作用。细胞因子可通过与 T 细

胞、B 细胞等免疫细胞表面相应的受体结合，而在免

疫应答调控方面发挥作用。CD4+ T 细胞可分化成多

种效应 T 细胞亚群，其特征是产生特异性细胞因子，

如 Th1 细胞分泌 IFN-γ、IL-2、IL-12 和 TNF-β/α 等，

介导巨噬细胞活化，杀伤胞内病原体，在细胞免疫中

发挥作用；Th2 细胞分泌 IL-4、IL-5、IL-6 和 IL-10
等，其功能是刺激 B 细胞增殖并产生抗体，在体液免

疫中发挥作用[29]。在本文中，与模型组相比，剂量组

对 TNF-α、IL-2、IL-6 的影响呈浓度相关性，提示毛

虾活性肽可通过刺激免疫低下小鼠的细胞因子分泌

介导免疫调节，从而改善免疫系统，该结果与刘淑集

等[30] 的结论相符。此外，相较于模型组，CTX 诱导

后的小鼠 NK 细胞在毛虾活性肽的干预下活性增

强，提示毛虾活性肽可能具有修复受损的 NK 细胞

的能力，这与王敏等[6] 的研究结果相一致。另外，活

化后的 NK 细胞能够释放 TNF-α，这也会促使血清

中的 TNF-α 水平的提高从而增强机体的免疫能力。

除此之外，与模型组相比，毛虾活性肽提高了小鼠外

周血白细胞水平，提示其具有消除 CTX 诱导导致白

细胞异常的炎症反应。

综上表明，毛虾活性肽可通过刺激细胞和体液

免疫系统提高 CTX 诱导的免疫抑制小鼠的免疫能

力，为利用毛虾活性肽开发增强免疫功能的产品提供

了研究基础。但本文的毛虾活性肽尚待进一步纯化

和肽序列测定，以探究多肽的结构与活性之间的构效

关系及其具体作用机制。
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