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说 明 书   

 

一种蛋鸡小肠肠炎模型的构建方法 

 

技术领域 5 

本发明属于动物营养学和毒理学技术领域，具体地说，涉及一种蛋鸡小

肠肠炎模型的构建方法。 

 

背景技术 

动物的小肠是营养物质消化吸收的重要部位，同时也是机体最大的10 

免疫器官。大量研究表明，鸡的肠道疾病问题，会影响营养物质的消化

和吸收，造成生产性能和饲料转化效率的下降，严重会导致鸡的死亡，

严重制约家禽产业发展。鸡肠炎是现代化家禽集约化养殖生产中最为突

出的肠道疾病之一，给家禽产业带来了巨大的经济损失。已有的数据表

明，生产上由于肠炎问题给家禽产业造成的经济损失从 2000 年的 20 亿15 

美元上升到 2015 年的 60 亿美元。另外，尽管药物性饲料添加剂（主要

为抗生素）对肠炎有较为显著的治疗效果，但由于抗生素耐药性和其本

身的安全性等问题，随着饲用抗生素在我国的全面禁止（2020 年 7 月），

动物肠道健康问题，更为突出，亟待寻求更安全，更有效的方式防止肠

炎的发生。生产上造成肠炎的因素有许多，其中以产气荚膜梭菌20 

（Clostridium perfringens）和球虫造成的肠炎较为常见。此外，霉菌毒

素，饲粮动物蛋白浓度过高，环境冷热及高密度应激等因素也易诱导肠

炎的发生。分析已有的文献表明，大部分肠炎模型均为肉鸡上的研究，

尚未见蛋鸡小肠肠炎模型建立的标准方法，构建难度大，且其导致蛋鸡

繁殖性能的影响尚不清楚。 25 

因此，鉴于上述原因，为了进一步探究由于应激因素导致的肠炎以

及消化道功能损伤从而降低产蛋性能的具体机制，有必要建立一种蛋鸡

小肠肠炎模型。 
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发明内容 

有鉴于此，本发明针对缺乏蛋鸡小肠肠炎模型的问题，提供了一种蛋鸡

小肠肠炎模型构建的方法，能够探究营养和饲料因素以及应激等因素引起蛋

鸡生产性能下降的具体机制。 

为了解决上述技术问题，本发明公开了一种蛋鸡小肠肠炎模型的构建方5 

法，包括以下步骤： 

步骤 1、选用 50 只产蛋高峰期罗曼粉蛋鸡，采用单因素试验设计，设

处理，每个处理 10 个重复，每个重复 1 只鸡，分别为对照组和 4 个攻毒处

理组； 

步骤 2、4 个攻毒处理组为：球虫疫苗+不同梯度的 A 型产气荚膜梭菌10 

处理组，将球虫疫苗溶解于生理盐水中，配成球虫疫苗溶液，将 A 型产气

荚膜梭菌菌液溶解于生理盐水中，配成 A 型产气荚膜梭菌菌液，分别于试

验开始后每天早上 9：00 先灌服球虫疫苗溶液，半小时以后再灌服 A 型产

气荚膜梭菌菌液；最后一次灌服后 48h 进行采样； 

步骤 3、试验期为 7 天，饲粮为玉米-豆粕型基础饲粮，根据 NRC（1994）15 

和中国鸡饲养标准配制，饲喂方式为定量饲喂；饲养管理按常规饲养管理进

行，每周进行严格消毒，室温保持在 20~22℃，注意通风换气；试验开始预

饲 2 周，前通过观察记录蛋鸡产蛋率，保持初始产蛋率无统计学差异以后，

开始正式试验； 

步骤 4、将各个处理组的饲料按照每天 110g~120g、或者按其对应周自20 

由采食量的 90%，分两次：上午 5 点 30 和下午 3 点 30，饲养过程中蛋鸡自

由饮水。 

可选地，所述产蛋高峰期罗曼粉蛋鸡为 28 周龄罗曼粉蛋鸡；对照组灌

胃 10mL 生理盐水。 

可选地，球虫疫苗+不同梯度的 A 型产气荚膜梭菌处理组为：球虫疫苗25 

+1mLA 型产气荚膜梭菌处理组；球虫疫苗+2mLA 型产气荚膜梭菌处理组；

球虫疫苗+3mLA 型产气荚膜梭菌处理组；球虫疫苗+4mLA 型产气荚膜梭菌

处理组；球虫疫苗的具体的制备方法如下：将 10 克球虫疫苗溶解于 10mL

生理盐水中；不同梯度的 A 型产气荚膜梭菌菌液的具体的制备方法如下：
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分别将称量好的 1mL、2mL、3mL 和 4mLA 型产气荚膜梭菌菌液溶解于生理

盐水中，最终配成 10mLA 型产气荚膜梭菌菌液。 

可选地，所述的攻毒处理组为球虫疫苗+3mLA 型产气荚膜梭菌处理组。 

可选地，所述的球虫疫苗为 200 倍弱毒性球虫四价疫苗，含有球虫孢子

数为 220000 个，包括质量比为 5：3：2：1 的柔嫩艾美耳球虫 PTMZ 株、毒5 

害艾美耳球虫 PNHZ 株、巨型艾美耳球虫 PMHY 株、堆型艾美耳球虫 PAHY

株，每羽份中含有卵囊 1100 个±10%个。 

可选地，所述的产气荚膜梭菌菌液中含有 A 型产气荚膜梭菌

（CVCC2050，购自中国国家兽医微生物菌种保藏管理中心）的浓度为 4×

10
9
CFU/mL。 10 

可选地，所述的饲粮按照质量份包括玉米 55.15 份，小麦麸 5.00 份，大

豆油 3.00 份，CP43%豆粕 25.25 份，粒状石粉 4.50 份，粉状石粉 4.50 份，

磷酸氢钙 1.30 份，氯化钠 0.30 份，70%L-赖氨酸硫酸盐 0.13 份，99%DL-蛋

氨酸 0.20 份，L-苏氨酸  0.09 份，60%氯化胆碱 CC 0.10 份，多维 0.03 份，

矿添 0.45 份。 15 

可选地，所述步骤 4 中的鸡舍温度在 22℃，相对湿度低于 75%。 

本发明还公开了一种用于蛋鸡小肠肠炎模型的饲粮，按照质量份包括玉

米 55.15 份，小麦麸 5.00 份，大豆油 3.00 份，CP43%豆粕 25.25 份，粒状石

粉 4.50 份，粉状石粉 4.50 份，磷酸氢钙 1.30 份，氯化钠 0.30 份，质量分数

为 70%L-赖氨酸硫酸盐 0.13 份，质量分数为 99%DL-蛋氨酸 0.20 份，L-苏氨20 

酸  0.09 份，质量分数为 60%氯化胆碱 CC 0.10 份，多维 0.03 份，矿添 0.45

份。 

与现有技术相比，本发明可以获得包括以下技术效果： 

本发明的模型可以诱导蛋鸡小肠肠炎，破坏肠道物理和化学屏障功能，

导致肠道炎症，降低蛋鸡产蛋率、采食量和饲料转化效率。 25 

当然，实施本发明的任一产品并不一定需要同时达到以上所述的所有技

术效果。 
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附图说明 

此处所说明的附图用来提供对本发明的进一步理解，构成本发明的一部

分，本发明的示意性实施例及其说明用于解释本发明，并不构成对本发明的

不当限定。在附图中： 

图 1 是本发明试验设计图； 5 

图 2 是本发明模型对肠道病变情况的影响； 

图 3 是本发明模型对肠道物理屏障相关基因的影响（P<0.05）； 

图 4 是本发明模型对肠道化学屏障相关基因的影响（P<0.05）； 

图 5 是本发明模型对肠道促炎因子相关基因的影响（P<0.05）。 

 10 

具体实施方式 

以下将配合实施例来详细说明本发明的实施方式，藉此对本发明如何应

用技术手段来解决技术问题并达成技术功效的实现过程能充分理解并据以

实施。 

实施例 1 15 

一种蛋鸡小肠肠炎模型的构建方法，包括以下步骤： 

步骤 1、选用 50 只产蛋高峰期（28 周龄）罗曼粉蛋鸡，采用单因素试

验设计，设处理，每个处理 10 个重复，每个重复 1 只鸡，分别为灌胃 10mL

生理盐水（对照组，CON）和 4 个 10mL 攻毒处理组（图 1）。 

其中，攻毒处理组的具体操作方法为，球虫疫苗（200 倍弱毒性球虫四20 

价疫苗，含有球虫孢子数为 220000 个）+不同梯度的 A 型产气荚膜梭菌处

理组，不同梯度的 A 型产气荚膜梭菌的灌服剂量分别为：1mL（T1）、2mL

（T2）、3mL 菌液（T3）和 4mL 菌液（T4）。试验期为 7 天，分别于试验

开始后每天早上 9：00 先灌服 200 倍球虫疫苗（10 克溶解于 10mL 生理盐水

中），半小时以后再灌服产气荚膜梭菌菌液（分别将称量好的 1mL、2mL、25 

3mL 和 4mLA 型产气荚膜梭菌菌液溶解于生理盐水中，最终配成 10mL 溶

液）。 

其中，球虫疫苗为鸡球虫四价活疫苗，包括质量比为 5：3：2：1 的柔

嫩艾美耳球虫 PTMZ 株、毒害艾美耳球虫 PNHZ 株、巨型艾美耳球虫 PMHY
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株、堆型艾美耳球虫 PAHY 株，每羽份中含有卵囊 1100 个±10%个。 

产气荚膜梭菌菌液中含有 A 型产气荚膜梭菌（CVCC2050，购自中国国

家兽医微生物菌种保藏管理中心）的浓度为 4×10
9
CFU/mL。 

步骤 2、最后一次灌服后 48h 进行采样。试验期为 7 天，饲粮为玉米-

豆粕型基础饲粮，根据 NRC（1994）和中国鸡饲养标准配制，具体数据见5 

表 1，饲喂方式为定量饲喂。试验在四川农业大学教学实验基地进行。饲养

管理按常规饲养管理进行，每周进行严格消毒，室温保持在 20~22℃左右，

注意通风换气。试验开始预饲 2 周，前通过观察记录蛋鸡产蛋率，保持初始

产蛋率无统计学差异以后，开始正式试验。 

步骤 3、将各个处理组的饲料按照每天 110g~120g、或者按其对应周自10 

由采食量的 90%，分两次：上午 5 点 30 和下午 3 点 30，饲养过程中蛋鸡自

由饮水，同时控制鸡舍温度在 22℃，相对湿度低于 75%。 

表 1 饲料配方 

原料名称 比例 营养成分 比例 

玉米 55.15 代谢能，kcal/kg 2690 

小麦麸（麸皮） 5.00 粗蛋白 16.5 

大豆油 3.00 粗脂肪 5.55 

豆粕（CP43%） 25.25 粗纤维 2.71 

石粉（粒状） 4.50 钙 3.86 

石粉（粉状） 4.50 总磷 0.59 

磷酸氢钙（粉状） 1.30 有效磷 0.32 

氯化钠 0.30 鸡可利用赖氨酸 0.85 

L-赖氨酸硫酸盐（70%） 0.13 鸡可利用蛋氨酸 0.42 

DL-蛋氨酸(99%) 0.20 
  

L-苏氨酸  0.09   

氯化胆碱 CC 60% 0.10 

  多维 0.03 

  矿添 0.45 
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合计 100     

注：1 矿物元素和多维预混料按中国鸡饲养标准进行配置。 

下面结合具体的实验数据来说明本发明的技术效果： 

一、实验方法： 

1、肠道健康及相关指标的测定：在试验结束时（最后一次攻毒 24h 后），

每个处理随机选择 10 只蛋鸡屠宰，采集其十二指肠、空肠、回肠做肠道病

理切片分析。 5 

2、肠道形态：剪取十二指肠、空肠和回肠肠段中部取 3cm 左右肠段放

入固定液（4%多聚甲醛），测定绒毛高度，隐窝深度和绒隐比值。 

3、肠道评分：对肠道（空肠和回肠）病理变化进行评分（采用 5 分制，

包括 0-4 分，分数越高炎性越重，参考 Johnson et al., 1970）。 

表 2 肠道评分标准 10 

 项目 
肠道分数（Score） 

0 1 2 3 4 

肠道表现 无明显病变 
肠壁变薄，

变脆，充血 

肠壁内有气体，肠壁

出现大量出血点并伴随

少量坏死或溃疡点 

肠壁出血区

域性坏死，溃

疡 

肠腔内有大

量气体并出现

弥散性坏死 

4、肠道屏障功能：刮取空肠粘膜，测定上皮细胞跨膜连接蛋白（Claudin 

2）、紧密连接蛋白（ZO-1、ZO-2）、闭锁蛋白（Occludin）、黏蛋白 （Mucin-1, 

Mucin-2）的荧光定量 PCR 分析。 

5、肠道炎性因子表达：测定空肠粘膜促炎（IL-1β，IL-6，IL-8，TNF-α）

因子水平的荧光定量 PCR 分析。 15 

二、实验结果： 

1、该模型对蛋鸡生产性能的影响 

如表 3 所示，相对于对照组，蛋鸡 T2，T3，T4 组降低蛋鸡产蛋率，平

均蛋重，采食量、料蛋比和破壳蛋率（P<0.05）。 

表 3 该发明预混料对产蛋性能的影响 
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项目 产蛋率，% 
平均蛋

重，g 
采食量，g 料蛋比 

破蛋

率，% 

CON 96.43
a
 62.12

a
 119

a
 1.98

d
 0.43

d
 

T1 92.12
a
 61.09

a
 118

a
 2.09

c
 1.39

c
 

T2 87.65
b
 58.44

b
 109

b
 2.14

c
 3.56

c
 

T3 54.32
c
 56.43

c
 87

c
 2.89

b
 11.23

b
 

T4 12.45
d
 51.22

d
 78

d
 12.26

a
 23.59

a
 

均值标准

误 SEM 
1.22 0.41 2.62 0.45 1.12 

注：同列 a、b、c、d 字母不同表示差异显著（P<0.05）。 

2、该模型对蛋鸡肠道病变评分的影响 

如表 4 和图 2 所示，相对于对照组，T2、T3 和 T4 处理组蛋鸡肠道病变

评分显著高于对照组，其中处理 T3 和 T4 的评分最高，其肠壁变薄，出现

病变出血点（P<0.05）。 5 

表 4 该模型对肠道病变评分的影响 

项目 肠炎评分 

CON 0.2
d
 

T1 0.9
c
 

T2 1.5
b
 

T3 2.6
a
 

T4 2.9
a
 

均值标准误 SEM 0.34 

注：同列 a、b、c、d 字母不同表示差异显著（P<0.05）。 

3、该模型对蛋鸡肠道形态的影响 

如表 5 所示，相对于对照组，T2、T3 和 T4 处理降低了蛋鸡十二指肠和空

肠的绒毛高度和绒隐比，增加了隐窝深度（P<0.05），其中 T3 和 T4 处理组

之间的十二指肠和空肠绒毛高度、隐窝深度和绒隐比无显著差异，但均低于10 

其他处理组（P<0.05）。 
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表 5、该模型对肠道形态的影响 

项目 

十二指肠 空肠 

绒毛高

度 

隐窝深

度 

绒隐

比 

绒毛高

度 

隐窝深

度 绒隐比 

CON 870
a
 344

c
 2.53

a
 674

a
 298

c
 2.26

a
 

T1 896
a
 365

c
 2.45

a
 644

a
 301

c
 2.14

a
 

T2 763
b
 401

b
 1.90

b
 612

b
 311

b
 1.97

b
 

T3 658
c
 421

a
 1.56

c
 578

c
 354

a
 1.63

c
 

T4 637
c
 434

a
 1.47

c
 551

c
 369

a
 1.49

c
 

均值标

准误 SEM 24.64 20.12 1.22 21.11 17.98 1.17 

注：同列 a、b、c、d 字母不同表示差异显著（P<0.05）。 

4、该模型对蛋鸡肠道物理和化学屏障相关基因表达 

如图 3 和图 4 所示，与对照组相比，T2、T3 和 T4 处理组降低了肠道物

理屏障相关基因（ZO-1，ZO-2和 Occludin）的 mRNA 的表达（P<0.05），

同时 T3 和 T4 处理组下调了化学屏障（Mucin-1）相关基因的表达（P<0.05）。 5 

5、该模型对蛋鸡肠道促炎性因子相关基因表达 

如图 5 所示，与对照组相比，T3 和 T4 处理组上调了促炎因子 IL-1β, IL-6

和 TNF-α 基因的 mRNA 表达（P<0.05）。 

综上所述：结果说明该模型（处理 T3 和处理 T4）均可以诱导蛋鸡小肠

肠炎，破坏肠道物理和化学屏障功能，导致肠道炎症，降低蛋鸡产蛋率、采10 

食量和饲料转化效率。综合推荐可以采用 T3 的方法来构建蛋鸡小肠肠炎模

型。 

上述说明示出并描述了发明的若干优选实施例，但如前所述，应当理解

发明并非局限于本文所披露的形式，不应看作是对其他实施例的排除，而可

用于各种其他组合、修改和环境，并能够在本文所述发明构想范围内，通过15 

上述教导或相关领域的技术或知识进行改动。而本领域人员所进行的改动和

变化不脱离发明的精神和范围，则都应在发明所附权利要求的保护范围内。 


