
叶酸与维生素 B12在奶牛中的应用 
 

叶酸在生物体内参与 DNA 和 RNA 的生物合成、血色素的形成、甘氨酸与丝氨酸的转

化、苏氨酸和组氨酸的分解、半胱氨酸甲基化成为甲硫氨酸以及一些 B 族维生素的生物合

成，对于动物机体的生命活动具有重要作用。在组织代谢中，叶酸可以为奶牛体组织提供一

碳基团，但这一过程需要 VB12参与，因此，叶酸与 VB12在代谢过程中是相互联系相互制约的。

目前这些维生素在改善奶牛生产性能方面的研究已取得一定进展，但它们的具体代谢途径、

作用机制，有待进一步研究。 

1 叶酸 

1.1 叶酸的转运 

动物摄食叶酸后，多谷氨酸形式的叶酸必须先降解为蝶酰单谷氨酸（PGA）才能被小肠

吸收。Reisenauer 等（1971）对猪的研究表明，叶酸穿过肠粘膜的转运是与 Na+偶联的载体

转运过程[1]。另一种转运机制是简单扩散，这种转运机制在肠腔 pH 值较高或叶酸浓度达到

药理水平时占主导地位[2]。 

关于叶酸在鱼体内的转运机制，得出了有趣的结论：在冷水性鱼类，如斑点叉尾鮰，其

转运方式属于自由扩散，而在暖水性鱼类，如虹鳟鱼属于载体转运。 

叶酸进入细胞内的过程则依赖叶酸结合蛋白所介导的内吞作用方式。5-甲基-四氢叶酸

进入细胞后，必须在维生素 B12依赖性甲基转移酶催化下脱去甲基转变成四氢叶酸，才能在

叶酸多聚谷氨酸合酶的作用下形成叶酸多聚谷氨酸。这是因为四氢叶酸是多谷氨酰化的最适

底物，而 5-甲基-四氢叶酸作为底物的活性较差。 

目前发现的结合蛋白包括 3 类：一类是高亲和力的膜叶酸结合蛋白；另一类是低亲和力

的膜叶酸结合蛋白，其中低亲和力的膜叶酸结合蛋白对氧化状态的叶酸不起作用；第三类是

位于细胞内的叶酸结合蛋白，主要存在于线粒体和细胞浆中，细胞浆中的叶酸结合蛋白有两

种被证实为 10-甲酰-四氢叶酸脱氢酶和甘氨酸 N-甲基转移酶；线粒体中的叶酸结合蛋白则

分别为二甲酰甘氨酸脱氢酶和肌氨酸脱氢酶。 

1.2 叶酸的代谢 

叶酸在生物体内的代谢主要可以分为 3 个部分，这 3 个部分可以看作是叶酸作为“一碳

单位转移载体”的辅酶功能的发挥过程。 



第一部分是参与丝氨酸和甘氨酸的相互转化的过程。由于丝氨酸是由葡萄糖合成的，所

以这种叶酸依赖性合成反应属于重新合成作用，促进了葡萄糖的分解。自此，5，10-亚甲基

-四氢叶酸分别进入叶酸代谢的第二和第三部分。 

第二部分参与胸苷酸的从头合成途径。5，10-亚甲基-四氢叶酸递给脱氢尿苷一磷酸一

个甲基重新形成二氢叶酸谷氨酸，完成了尿嘧啶到胸腺嘧啶的转化。 

第三部分参与蛋氨酸的合成反应。5，10-亚甲基-四氢叶酸经亚甲基四氢叶酸还原酶作

用转变成甲基四氢叶酸，而生物体内由甲基受体（磷脂、DNA、蛋白质、神经递质等）代

谢产生的同型半胱氨酸在钴胺素依赖性蛋氨酸合酶的作用下，形成蛋氨酸。蛋氨酸进一步与

甲基受体反应重新生成同型半胱氨酸，形成“蛋氨酸-同型半胱氨酸”循环。甲基四氢叶酸

也脱甲基形成四氢叶酸后重新进入代谢循环。 

对叶酸参与大量反应的认识促进了人们对叶酸代谢调节机制的探讨。Krumdieck（1985）

认为，叶酸代谢是两个主要基团在细胞内竞争利用叶酸的反应：蛋氨酸的合成和胸苷酸的合

成调节着叶酸在体内的代谢，其中以蛋氨酸的合成更为重要，因为蛋氨酸不仅是蛋白质的结

构单元和多胺的来源，而且是一百多种反应通用的甲基供体——S-腺苷蛋氨酸的前体物质，

所以根据这种“拔河”理论推测，当体内叶酸不足时，叶酸辅酶将首先放弃核酸的合成而趋

向于合成蛋氨酸[3]。 

1.3 叶酸的主要功能 

叶酸的主要功能是作为一碳基团的载体，参与一碳化合物的代谢。它参与一碳基团的主

要代谢有：1.嘌呤和嘧啶的合成；2.甘氨酸与丝氨酸的相互转化；3.组氨酸的降解；4.蛋氨

酸、胸腺嘧啶和胆碱的合成。 

1.4 对高产奶牛生产性能的影响 

Dumoulin 等（1991）通过对小母牛的自由采食与限制饲养以及肌肉注射 0 和 40 mg 叶

酸的 2×2 因子处理，发现在 5～10 周龄阶段自由采食组比限制采食组日增重高（P<0.01）同

时添加叶酸亦可提高日增重 7.6%（P<0.05）[4]。Petitclerc 等（1999）也发现叶酸对于小母

牛的生长性能与乳腺发育均有促进作用[5]。Girard 等（1995）报道，奶牛从妊娠 45 天至产

犊后 6 周，每周肌肉注射 160 mg 叶酸（蝶酰谷氨酸），结果发现与不注射相比，胎盘和初乳

中的叶酸浓度分别提高了 24%和 54%；在妊娠 45 天到干奶期奶牛产奶量提高了 1.5 kg/d，

产犊后对奶产量没有影响；对初产奶牛试验组与对照组乳蛋白浓度没有变化，经产奶牛乳蛋

白的浓度提高了 8.7%；奶牛干物质采食量不受叶酸影响[6]。Girard 等其余多项研究也表明添



加叶酸增加了产奶量，且叶酸对于经产泌乳奶牛生产性能的促进作用更大[7-11]。 

Ragaller 等（2010）不仅研究了叶酸对泌乳奶牛生产性能的影响，还研究了叶酸对奶牛

瘤胃发酵的影响，发现用高精料日粮（精粗比 66:34）饲喂奶牛，添加 1 g/d 叶酸减少了瘤

胃可发酵有机物，从而能被微生物利用的能量减少，流入小肠的微生物粗蛋白减少，同时降

低血清中葡萄糖和核黄素水平，增加血清 5-甲基四氢叶酸浓度；饲喂高粗料日粮，叶酸增

加瘤胃 ADF 表观消化率和血清 5-甲基四氢叶酸浓度[12]。 

1.5 过瘤胃叶酸在奶牛生产中的应用 

20 世纪末国外关于叶酸对奶牛生产性能影响的试验中叶酸多以肌肉注射的方式添加，

但肌肉注射叶酸无法判定叶酸对奶牛瘤胃发酵是否有促进作用，且在实际生产中较为不便。

由于日粮补充的叶酸在反刍动物瘤胃内极易降解，因此利用过瘤胃技术将其保护起来，能够

降低其在瘤胃中的降解率，提高奶牛对日粮叶酸的利用率。近年来，国内外学者对于奶牛日

粮补充过瘤胃叶酸做了许多研究。 

Sacadura 等（2008）用包含叶酸的过瘤胃复合 B 族维生素饲喂初产奶牛与经产奶牛，

发现对早期泌乳奶牛的生产性能更加有效[13]。Evans 等（2013）给泌乳奶牛日粮添加 3 g/d

过瘤胃 B 族维生素混合物后，产奶量和乳成分含量显著增加[14]（如表 1）。国内研究发现，

过瘤胃叶酸促进了泌乳奶牛瘤胃发酵，提高了日粮养分的表观消化率和能量平衡，进而提高

了产奶量以及牛奶中营养物质的含量，因此改善了奶牛的泌乳性能和繁殖性能[15-18]。 

Muhammad 等（2019）从分子水平探讨了过瘤胃叶酸对奶牛免疫基因与通路的影响，

结果表明，高剂量（240 mg/500 kg 奶牛/d）与低剂量（120 mg/500 kg 奶牛/d）包被叶酸和

对照组相比能够调节更多与免疫相关的基因与通路，如 TNF 信号通路、抗原的处理与呈递、

金黄色葡萄球菌感染以及 NF-kappa B 信号通路，及 CXCL10, TNFRSFIA, CD4, BOLA-DQB, 

NFKBIA, 和 TNFSF13 等基因，表明 120 mg/500 kg 奶牛/d 包被叶酸提高了奶牛免疫力[19]。 

2 VB12 

VB12 是维生素中唯一含有金属原子（钴原子）的维生素，一般认为，在有足够的钴原

子的条件下，奶牛瘤胃维生素能够合成 VB12。研究发现奶牛日粮组成能够改变瘤胃微生物 

合成 VB12 的能力，高精料日粮能提高 VB12类似物的合成能力；提高日粮中钴的含量则瘤胃

内 VB12类似物的浓度提高。 

Rusoff 等（1954）按照日粮 1%的水平给奶牛补充 VB12，发现 VB12 对其生产性能无促

进作用[20]。Akins 等（2013）给奶牛每周肌注 10 mg VB12 同样发现奶牛的干物质采食量、体



重、体况评分、血浆和肝脏代谢能不受 VB12 影响，仅组织中 VB12 浓度提高[21]。这些研究

表明单独补充 VB12 对于奶牛生产性能的促进作用可能不明显。Ouattara 等（2016）研究了

VB12 对早期泌乳奶牛肝脏和乳腺基因表达的影响，发现每周肌注 10 mg 维生素 B12 促进奶牛

泌乳早期肝脏再生并减少泌乳早期脂肪分解代谢[22]。 

3 叶酸和 VB12之间的相互关系 

奶牛代谢过程对叶酸的需要量经常受到叶酸、VB12和 VB6摄入量的影响。叶酸在吸收

和运输过程中被甲基化为 N5-甲基四氢叶酸，致使达到组织叶酸的蝶酰谷氨酸将减少。并且

只有 5-甲基-四氢叶酸才具有生物活性，它在 VB12的作用下， 它为高半胱氨酸提供一个甲

基基团，生成蛋氨酸和四氢叶酸。 

由于许多研究表明了单独补充 VB12对于奶牛生产性能促进作用的局限性，因此基于叶

酸与 VB12 间的相互关系，国内外学者研究了同时添加叶酸和 VB12 以及添加同时含有叶酸和

VB12 的复合维生素对奶牛的影响，主要集中于以下两方面：一是对奶牛生产性能的影响；

二是从分子水平探讨对奶牛免疫功能的影响。 

关于叶酸与 VB12 对奶牛生产性能的影响，研究发现日粮添加[23,24]或肌肉注射[25-31]均能

增加奶牛产奶量与乳中营养成分产量，提高能量代谢效率，提高繁殖性能（如表 2），降低

淘汰率。Gagnon 等（2012）与 Gagnon 等（2015）分别研究了叶酸与 VB12对经产泌乳奶牛

优势卵泡颗粒细胞基因表达，发现促进了奶牛排卵，有利于提高其繁殖性能[32,33]。Duplessis

等（2017）发现同时添加叶酸与 VB12促进了肝脏甲基丙二酰辅酶 A 变位酶和 S-腺苷同型半

胱氨酸水解酶的基因表达[34]。关于叶酸与 VB12对泌乳奶牛免疫功能的影响，近期 Vanacker

等（2020）研究发现，肌内注射 320 mg 叶酸与 10 mg 维生素 B12除影响乳脂和乳糖含量外，

对免疫细胞功能及血细胞数量等均无影响[35]。 

4 研究切入点 

1. 关于叶酸与维生素 B12 对奶牛生产性能的影响，国外研究较多，今年来国内也有部分

相关研究，仍应进行更深入的探讨。 

2. 过瘤胃技术的应用虽然能减少维生素在瘤胃中的降解，提高小肠吸收率，但由于维生

素在瘤胃中释放的量较小，所以瘤胃微生物对维生素的利用率有限，这一点已在关于犊牛的

研究中得到验证。未来研究应当进一步探讨过瘤胃维生素的最适添加量，使其在瘤胃和小肠

中均能被最大限度地利用。 
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表 1  B 族维生素对泌乳性能的影响 

Table 1  Effects of B vitamin supplementation upon lactation performance 

 

 

 

 

 

 

 

 



表 2  叶酸与 VB12 对奶牛繁殖性能的影响 

Table 2  Effects of folic acid and VB12 supplementation upon reproductive performance 

 


