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近来我国集约化养殖程度不断提高，但随之带来

的是病害的频繁发生。入世后由于发达国家实行“绿

色壁垒”，对我国水产品的检验标准更加严格。与往年

相比，仅对欧盟地区我国水产品出口量下降竟达

66%，损失惨重，这给我们敲响了警钟。虽然疫苗是预

防疾病最可靠的方法，但至今大部分病毒的疫苗尚未

开发出来，且疫苗不具有广谱性，因此仅依赖疫苗是

不够的。免疫增强剂虽没有疫苗的专一性，作用时效

较疫苗短，且治疗病菌感染的效果略低于化学药物，

但免疫增强剂的优点是无药残，抗菌谱广，使用安全，

若与疫苗共用还可大大提高疫苗的效价，因此免疫增

强剂已逐渐替代化学药物成为控制疾病的有力工具

之一。β（1，3）- 葡聚糖是一种非特异性免疫增强剂，

对多种动物有免疫增强作用。水生甲壳动物主要以非

特异性的防御机制抵御病原的侵害。尽管鱼类和爬行

类具有特异性免疫机制，但未进化到哺乳动物的水

平，其非特异性免疫系统仍扮演重要角色，尤其是刚

孵化后特异性免疫系统尚未发育或发育不完善的仔

稚鱼，只能依赖非特异性免疫机制抵御外来侵害 [1 ] ，

因此β（1，3）- 葡聚糖对水产动物疾病预防具有广阔

的应用前景。

1 β（1，3）- 葡聚糖作用机理

研究发现水产动物的非特异性免疫系统存在

识别β- 葡聚糖的受体 [2 ,3 ]。当β（1，3）- 葡聚糖进入

动物体内，与体液因子及免疫细胞上的特异受体结

合，从而则可激活体内的免疫系统。在鱼类非特异免

疫系统中，巨噬细胞和嗜中性粒细胞起着关键作用，

此类细胞上的β（1，3）- 葡聚糖受体与β（1，3）- 葡聚

糖结合，促进巨噬细胞的向病灶迁移，提高活性氧自

由基产量和血细胞溶解作用，使机体的杀寄生虫、杀

菌活性、抗病毒活性和抗应激反应能力提高。另外β

（1，3）- 葡聚糖与鱼类体液中补体片段结合，激活了

补体系统，产生广泛的免疫调节反应 [4 ]。在体外实验

中β（1，3） - 葡聚糖可以刺激大西洋鲑 ( Salmo salar
L. ) [5 ]和金赤鲷 (Pagrus auratus) [6 ]巨噬细胞呼吸爆发，

大西洋鲑的嗜中性粒细胞活性也增强。在甲壳动物体

内，β（1，3）- 葡聚糖通过结合其血清中受体β（1，3）

- 葡聚糖结合蛋白 (BGBP) 连接到血淋巴颗粒细胞膜

表面发生反应，使颗粒细胞释放出丝氨酸，丝氨酸继

续激活酚氧化酶原发生级联放大反应，使酶原变为具

有活性的酚氧化酶，并且中间反应产生大量黑色素和

醌过氧化物等活性物质，它们通过多种方式和途径参

与机体的防御反应 [7 ] 。 酚氧化酶系统不仅存在于甲

壳动物体内，在贝类中也发挥着重要作用。β（1，3）

- 葡聚糖与鱼类疫苗共同使用，也可以增强机体的特

异性免疫系统。1996 年 Verlhac 等认为对鱼类而言β
（1，3）- 葡聚糖颗粒连接到巨噬细胞受体上改变了细

胞膜的结构，使巨噬细胞对抗原的加工和呈递作用更

有效 [8 ]。

2 β（1，3）- 葡聚糖对水产动物免疫功

能的影响

β（1，3）- 葡聚糖是目前研究最深入的多糖，在

自然界中广泛存在，如真菌多糖、细菌糖蛋白、海藻多



研究综述R EVlEWS

海洋科学 / 2004 年 /第 28 卷 /第 3 期60

① 李红权 . 真菌多糖对对虾免疫功能的影响 . 河北大学

硕士学位论文 . 2001.

糖、高等植物多糖等都含有β（1，3）- 葡聚糖。不同来

源的β（1，3）- 葡聚糖分子结构、分子量不同，但是具

有生物活性的主要是含β-（1, 3）苷键主链的β- 葡

聚糖。

2. 1 真菌多糖

酵母 ( S. cerevisiae )细胞壁成分的 90%是葡聚糖、

甘露糖及几丁质。采用腹腔注射的方式酵母β（1，3）

- 葡聚糖，可以使鱼类溶菌酶活性增加、释放超氧阴

离子数量增加、补体系统由旁路途径激活及吞噬细胞

的吞噬杀菌能力提高，并且大西洋鲑对鲁克氏耶尔森

氏菌（Yersinia ruckeri）、鳗弧菌（V. anguillarum）及杀鲑

气单胞菌（A. salmonicida）的抵抗力 [9 ～11 ]和斑点叉尾

（ Ictalurus punctatus）抗鲶爱德华氏菌（E. ictaluri） [12 ]

能力增强 [20 ～23 ]。 1994 年 Sung[13 ] 采用浸浴方式（0. 5
和 1. 0 g / L 酵母β（1，3） - 葡聚糖）处理斑节对虾

（Paneaus monodon），发现对虾的酚氧化酶和溶菌酶

活性均有提高，且对创伤弧菌（V. vulnificus）的抵抗力

增强，但作用仅持续了 18 d。 除此之外， 非洲鲇鱼

（Clarias gariepinus）长期口服添加酵母β（1，3）- 葡聚

糖的饵料，30 d 后 NBT - 阳性细胞数量达到高峰，溶

菌酶活性提高并持续 50 天高于对照组 [14 ]。

目前用于水产动物防病研究的药用真菌有裂褶

菌、小核菌、云芝、赤芝、香菇和灰树花等。多糖是主要

的药用成分之一。这些真菌多糖多为杂多糖，分子结

构、分子量各异，但是基本上都包含β（1，3）- 葡聚糖

结构。云芝、裂褶菌、小核菌和香菇多糖可以通过旁路

途径激活鱼类的补体系统，使 NBT - 阳性细胞数量增

加，吞噬活性和溶菌酶活性增强。实验证明上述多糖

可明显提高鲤鱼（Cyprinus carpio）、罗非鱼和 鱼

（Seriola quinqueradiata） 抗 迟 缓 爱 德 华 氏 菌

（Edwardisiella tarda）、嗜水气单胞菌（Aeromonas hy-
drophila）和链球菌能力（Streptococcus sp .）[15 ～18 ]。从裂

褶菌中提取的肽葡聚糖也具有杀菌作用，银大麻哈鱼

（Oncorhynchus kisutch）经注射或口服这种肽聚糖后均

对杀鲑气单胞菌的防御能力增强 [19 ]。

李红权①用注射方式比较灰树花多糖、赤芝多糖

和香菇多糖对日本对虾 ( Penaeus japonicus ) 和日本沼

虾（Macrobrachium nipponense）的效果，结果三者都具有

显著的免疫刺激作用，灰树花多糖效果最佳。 2000
年 Cheng 等 [20 ] 用裂褶菌多糖投喂斑节对虾亲虾 24 h
后其血细胞吞噬活性大大增强，超氧阴离子产量增

加，这种免疫作用可持续 40 d。

2. 2 海藻多糖

从褐藻 Laminaria byperborea 中提取的海藻多糖

主要成分为β-（1，3）D - 葡聚糖。体内和体外实验都

表明，能够激活大西洋鲑和蓝毛足鲈（Trichogaster tri-
chopterus）的前肾细胞和白细胞的活性，使蓝毛足鲈对

嗜水气单胞菌抵抗力增强。 在体外实验中，硫化海

藻多糖效果比未硫化的多糖刺激效果显著，吞噬细胞

产生的过氧化物产量更多，酸性磷酸酶活性更高。这

可能是硫酸化的海藻多糖在水中溶解度大大提高所

致 [21 ～24 ]。我国研究人员 [25 ～27 ]用海藻多糖免疫中国对

虾（Penaeus chinensis）和栉孔扇贝 ( Chlamys farreri )，也

有很好的免疫增强作用。1994 年 Dalmo 等采用放射性

示踪原子跟踪海藻多糖在鱼类体内的扩散及靶位，发

现其前肾细胞比血清中海藻多糖含量高，如果采用非

注射方式，肠道后部为吸收部位 [28 ]。然而其他多糖诸

如酵母β（1，3）- 葡聚糖和中药多糖等多糖在水产动

物体内分布和扩散的研究很少，有待于深入研究。研

究表明 [16 ] 取自 Laminaria digitata 的海藻多糖免疫效

果不佳，对嗜水气单胞菌和迟缓爱德华氏菌的感染无

抵抗作用。这可能是因为藻的种类不同或者提取方式

不同，影响了海藻多糖的使用效果。

2. 3 其他来源的β（1，3）- 葡聚糖

有研究者把从大麦中提取的β（1，3）- 葡聚糖以

注射或浸浴的方式免疫虹鳟，1 ～ 2 d 内贴壁 NBT 阳性

细胞数量迅速增加，超出对照组 1 倍；尽管 2 d 后一些

细胞无贴壁能力，但可继续释放过氧化基团，吞噬细

胞的吞噬率增长 100% [29 ]。在注射嗜水气单胞菌后，

大麦多糖使罗非鱼和鲤鱼存活率大大提高 (分别为

80%和 60% )。注射迟缓爱德华氏菌后这 2 种鱼的存

活率分别为 70%和 50% [17 ] 。另外用来自细菌 Bifi-
dobacterium thermophilum 的 肽 葡 聚 糖 投 喂 五 条

（Seriola quinqueradiata），结果对 Enterococcus seriolicida
的抵抗力增强 [30 ]。

3 β（1，3）- 葡聚糖的抗应激和佐剂效

应以及其它作用

动物处于应激状态时，体内分泌糖皮质激素和皮

质甾等激素水平上升，由此引起血淋巴细胞、巨噬细

胞和嗜中性粒细胞和溶菌酶的活性急剧下降，动物的

免疫系统受到抑制。此时机体极易受到养殖水体中机

会病原体的侵染。当机体处于正常生理水平时，β（1，

3） - 葡聚糖可以通过提高机体免疫功能来增强对侵

染病原的抵抗力，防患于未然。而且当机体处于应激
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状态β（1，3）- 葡聚糖还可降低由此造成免疫抑制带

来的危害。有实验表明从虹鳟被运输的前 4 周开始投

喂含β（1，3）- 葡聚糖的饵料。运输前测得吞噬细胞

吞噬率除空白对照组没有变化外，其余各组均有提

高。运输 2 h 后，所有实验组的血浆中皮质醇和糖皮

质激素增加，非特异性免疫活动受到影响，一周之后，

对照组和添加 0. 5%、1%的实验组中仍然存在糖皮质

激素。添加 0. 1%的实验组在运输后各种非特异性免

疫指标降幅最小，而且除此组外，其他各组均自发感

染屈挠杆菌（Flexibacter columnaris）[31，17 ]。2002 年 Sahoo
等 [32 ] 用黄曲霉毒素注射南亚野鲮（Labeo rohita）造成

免疫力降低，然后投喂含 0. 1%β（1，3）- 葡聚糖的饵

料 60 天，在第 30 天时注射迟缓爱德华氏菌疫苗，结

果投喂β（1，3）- 葡聚糖的实验组比未投喂的对照组

死亡率明显降低。

Baulny 等 [33 ] 1996 年将酵母葡聚糖和鳗弧菌疫苗

一起长期投喂大菱鲆（Scopthalmu maximus），表明酵

母葡聚糖具有佐剂作用。 虽然此前 Robertsen 1990 年

等 [9 ] 用酵母葡聚糖注射给大西洋鲑使其抗鳗弧菌能

力增加，但 Baulny[33 ]单独投喂葡聚糖，未使大菱鲆产

生抗鳗弧菌效果。 与此类似的是，1993 年 R!rstad
等 [34 ] 将酵母葡聚糖单独注射大西洋鲑并没有提高机

体抗杀鲑气单胞菌能力，但是与一种商业疫苗共同注

射使该疫苗的相对保护力由 8%提高到 88%。经检

测，疫苗中加入酵母葡聚糖后，使机体对杀鲑气单胞

菌的 A 抗原的抗体滴度升高，但对 LPS(脂多糖 ) 和

ECP（胞外产物）的抗体滴度并未有明显提高。

试验表明β（1，3）- 葡聚糖还有促生长作用。在斑

节对虾饵料中添加 0. 01%的肽β（1，3）- 葡聚糖，可

以促进对虾生长，饲料转化率增大，但是添加 0. 1%
就没有这种效果 [35 ]，Sung 等 [13 ] 1994 年采用浸浴的方

法，使斑节对虾生长加快，但浸浴剂量也很关键，浓度

为 0. 5 和 1 g / L 的效果要好于 0. 25 和 2 g / L[13 ]。这表

明促生长作用与剂量有一定关系。但是也有试验表明

向虹鳟投喂含肽β（1，3）- 葡聚糖饵料，观察 60 天后

肽聚糖对仔鱼没有促生长作用 [36 ]。李红权用灰树花

多糖添加量分别为 0. 05%，0. 75%和 0. 1%投喂日本

沼虾 4 周，也未发现多糖的促生长作用，而且添加量

0. 05%和 0. 1% 的实验组生长状况甚至略低于对照

组①。因此对于葡聚糖促生长作用与剂量之间的关系

需要进一步研究。

4 应用β（1，3）- 葡聚糖需注意的几个

问题

当β（1，3）- 葡聚糖添加量适宜时对水产动物的

免疫有促进作用，过量反而有副作用。Sung 等 [13 ] 1994
年用β（1，3）- 葡聚糖浸浴斑节对虾，尽管在 0. 5，1，2
g / L 的浓度下比对照组生长快，但 2 g / L 的实验组的

斑节对虾鳃有病变现象，因为浓度太高致使鳃对渗透

压的调节负担过大。另有报道过量投喂含肽β（1，3）

- 葡聚糖的饵料对斑节对虾的生长和存活率都有副

作用 [37 ]。Scholz 1999 年等 [38 ] 也发现在饵料中添加

0. 1%啤酒酵母β（1，3） - 葡聚糖长期投喂南美白对

虾（Penaeus vannmei），表现出免疫抑制作用，存活率

甚至低于对照组。 Matsuo K 等 [39 ] 曾报道给虹鳟连续

投喂肽β（1，3）- 葡聚糖，第 56 天时的保护能力低于

第 28 天。因此现在对长期口服β（1，3）- 葡聚糖是否

有效仍然存在争议。Scholz 认为如果长期投喂葡聚

糖，剂量是一个关键问题，但他未排除葡聚糖制备方

法也可影响活性的因素。Yano 等 [16 ]用 10 种不同结构

的多糖免疫鲤鱼，发现带有 1 ～ 6 键连接分支的β( 1,
3) - 葡聚糖如裂褶菌多糖、小核菌多糖、香菇多糖在

感染爱德华氏菌和嗜水气单胞菌后的保护效果好于

没有分支结构的β（1，3）- 葡聚糖，如细菌凝胶聚糖、

海藻多糖、酵母β（1，3）- 葡聚糖。并且从旁路途径激

活的补体活性来看，香菇多糖和小核菌多糖的效果大

大高于细菌凝胶聚糖、海藻多糖以及酵母β（1，3）-
葡聚糖，推测 1 - 6 键也起着重要作用。不同来源的β

（1，3）- 葡聚糖的分子结构与分子量都有一定差异，

因此免疫水平也就存在一定差异 [40 ]。在医学研究领

域里，目前对β（1，3）- 葡聚糖同抗肿瘤活性的构效

关系研究较为彻底。β（1，3）- 葡聚糖的主链组成、分

支度和支链组成、相对分子量大小、高级构象、溶解度

等都是影响活性的主要因素。从酵母菌中提取到的葡

萄甘露聚糖的活性可能与 D - 葡萄糖的含量和键合

方式有关 [41 ]。现在工业生产多糖方法是发酵，培养基

不同以及提取方式不同都可能使多糖的结构发生变

化，因此功效也就有差异。这也可能是在酵母β（1，3）

- 葡聚糖对水产动物试验中的重复性差的原因之

一。目前的研究多偏重于应用，而对葡聚糖结构成分

检测研究不够。

实际操作中葡聚糖的给予方式也是一个重要因

素。虽然注射引发的免疫作用最快，但是持续时间较

短，而且易产生应激反应。对于幼鱼更不易操作。因此
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应多采用浸浴和口服方式。由于影响葡聚糖活性的因

素很多，以往的许多实验可比性较差，故用这两种方

式给予葡聚糖时，一定要慎重考虑剂量以及免疫时间

的设置。 随着研究的深入，我们会对葡聚糖及其作

用机理有更进一步的了解，并能够将其更加合理地应

用到水产养殖业中去。
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