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摘  要：反刍动物甲烷的排放既造成饲料能量的浪费，也会加剧全球变暖作用。在反刍动物4 

瘤胃中，产甲烷菌主要利用二氧化碳转化产生甲烷。产甲烷菌转化二氧化碳的最后一步反应5 

需要甲基辅酶 M 还原酶参与，3-硝基酯-1-丙醇（3-nitrooxypropanol，3-NOP）是一种甲基辅6 

酶 M 类似物，能与辅酶 B 结合，从而减少甲基辅酶 M 与辅酶 B 结合生成甲烷，因此 3-NOP7 

能有效地降低瘤胃甲烷的产生。本文旨在阐明 3-NOP 抑制反刍动物瘤胃甲烷产生的机制以8 

及对反刍动物生产的影响。 9 
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中图分类号：S823；S826 11 

反刍动物胃肠道内微生物发酵产生并排放的甲烷（CH4），是人类农业生产过程中主要12 

的甲烷来源，每年全球反刍动物胃肠道甲烷的排放量能达到 9.19 千万 t[1]，约占农业领域总13 

甲烷排放量的 58%[2]，而占世界总甲烷排放量可高达 28%[3]。对我国而言，由动物胃肠道发14 

酵排放的甲烷量占甲烷总排放的 29.7%[4]。研究表明，反刍动物瘤胃内发酵产生的气体通常15 

包括约 65.5%的二氧化碳（CO2），28.8%的甲烷，以及很少量的氮气、氢气与氧气[5]，其中，16 

甲烷能排放量约占总能摄入量的 5%，最高可达总能摄入量的 10%[6]。由于甲烷使得全球变17 

暖的温室效应是 CO2的 21 倍[7]，其排放对于环境的影响不言而喻。因此可见，甲烷排放不18 

仅造成饲料能量的浪费，同时也具有温室气体效应[8]。所以，加强对反刍动物瘤胃内甲烷产19 

生的调控至关重要。目前，使用合成的化合物作为甲烷的特异性抑制剂是当下的一个研究热20 

点[9]。目前通过筛选已经确定了几种化合物可作为甲基辅酶 M（CH3-S-CoM）还原酶的潜在21 
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抑制剂，能减少产甲烷菌转化 CO2到甲烷的最后一步[10]。3-硝基酯-1-丙醇（3-nitrooxypropanol，22 

3-NOP）就是其中一种。最近的研究还证实,它能在体外培养条件下和饲喂绵羊 30 d 内有效23 

地抑制甲烷的产生[11]。因此，本文主要目的是阐述 3-NOP 对反刍动物甲烷排放抑制机理以24 

及对反刍动物生产的影响。 25 

1  3-NOP 的分子结构与代谢特性 26 

甲基辅酶 M 类似物 3-NOP 由 Duval 等[10]设计发明，荷兰帝斯曼（DSM）集团公司合成。27 

每 50.1 mmol 3-溴-1-丙醇可以与 125.25 mmol 硝酸银反应，经提纯后生成 38.8 mol 3-NOP。28 

其化学式为 C3H7NO4，相对分子质量为 121.1，分子结构及其化学合成方程式见图 1[12]。该29 

物质的主要作用是从根本上减少甲烷生成，而不以危害反刍动物健康的方式影响瘤胃内微生30 

物发酵，同时促进动物生产性能。与过去生产的甲烷抑制剂相比，3-NOP 更为稳定、安全，31 

而且不会影响饲粮的适口性，将其混合到饲粮中并不影响反刍动物的采食量。更重要的是，32 

3-NOP 能够以非常低的浓度在瘤胃内产生活性作用，如成年羊每日添加 100 mg 3-NOP 能降33 

低每千克干物质采食量甲烷产量的 23%以上[11]。同时，在宿主动物生产的牛奶和肉产品中34 

都没有 3-NOP 及其代谢物的蓄积[10]。 35 

A.  36 

3-硝基酯-1-丙醇 3-NOP 37 

B.  38 

图 1  3-NOP 的分子结构及其化学合成方程式 39 

Fig.1  The molecular structure and chemical synthesis equation of 3-nitrooxypropanol[12] 40 

2  甲烷产生的机制 41 

产甲烷菌均为严格厌氧细菌，属于古细菌。在反刍动物的瘤胃内，常见的产甲烷菌包括42 

甲烷杆菌目、甲烷球菌目、甲烷微菌目、八叠球菌目和甲烷火菌目，而产甲烷杆菌是瘤胃内43 

发现的主要产甲烷菌[13-14]，产甲烷杆菌通常使用 CO2 作为电子受体，氢气作为电子供体以44 

产生甲烷。相比于甲烷杆菌，甲烷球菌不仅可以利用氢气作为电子供体，也可以利用甲酸作45 

硝酸银 

C3H7NO4 

3-硝基酯-1-丙醇 3-溴-1-丙醇 
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为电子供体。八叠球菌、甲烷火菌均利用 CO2 产生甲烷，而甲烷微菌则可以利用更多的底46 

物，可见 CO2 是瘤胃产甲烷菌产甲烷过程中的主要发酵底物。 47 

产甲烷菌可以利用 CO2、甲酸、乙酸和甲醇作为底物生成甲烷。可能存在 4 种产生甲烷48 

的通路，包括 CO2 还原通路、乙酸异化通路、甲酸氧化通路和甲醇不成比例分化通路[15]。49 

其中，氢气和 CO2 是产甲烷菌的主要发酵底物，瘤胃内 82%的甲烷由 CO2 还原通路反应产50 

生；甲酸是重要的反应底物，但其反应后生成的甲烷较少，仅有 3%~5%甲烷通过甲酸反应51 

形成[16-17]。 52 

产甲烷菌生成甲烷的过程包括 7 步酶促还原反应（图 2），分别是：1)CO2 与甲烷呋喃53 

（methanofuran,MFR）结合 2 个电子，形成甲酸甲烷呋喃（formyl-MFR）。2)甲酸甲烷呋喃54 

的甲酸基团转移至四氢甲烷喋呤（tetrahydromethanopterin,H4MPT）形成甲酸四氢甲烷喋呤55 

（formyl-H4MPT）。3)甲酸四氢甲烷喋呤在甲川四氢甲酸蝶呤环化脱水酶的作用下，形成甲56 

川四氢甲烷喋呤（methenyl-H4MPT）。4)氢甲烷喋呤作为氯离子基团的载体，还原生成甲叉57 

四氢甲烷喋呤（methylene-H4MPT）。5)甲叉四氢甲烷喋呤反应生成甲基四氢甲烷喋呤58 

（methyl-H4MPT）。6)甲基基团从 N5-甲酰四氢甲烷喋呤转移到辅酶 M（HS-CoM），生成甲59 

基辅酶 M。7)甲基辅酶 M 在甲基辅酶 M 还原酶Ⅰ（MRⅠ）和甲基辅酶 M 还原酶Ⅱ（MR60 

Ⅱ）的催化下最终形成甲烷。在这 7 步反应过程中，参与的辅酶主要是 F420、F430、辅酶 B61 

和辅酶 M。 62 
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 63 

图 2  瘤胃产甲烷菌的甲烷生成通路 64 

Fig.2  Methanogenesis pathways of ruminal methanogenus[17] 65 

3  3-NOP 对甲烷产生的抑制机理 66 

早期对于甲烷抑制，主要有物理方法、使用添加剂等方法。改变饲粮组成，提高饲粮精67 

粗比能够降低瘤胃内 pH，并持续影响原虫区系，从而降低甲烷产量[18]。但是，饲粮较高的68 

精粗比例对反刍动物的健康不利，易导致如酸中毒、蹄叶炎等疾病[19]。同样地，在饲粮中69 

添加有机酸、油脂等均能降低反刍动物甲烷的产量[20-21]，也有研究表明，部分化学制剂能大70 

大降低甲烷的产生，如离子载体、硫酸盐、硝酸盐、延胡索酸、卤代甲烷类似物[9,22-24]，然71 

而，这些化合物的实际使用受到其瞬时效应、生产成本、化合物的可用性或者不利的毒性作72 

用所局限[25]。 73 

近年来，许多国外研究者把兴趣转向了甲烷生成通路的特异性抑制，甲基辅酶 M 还原74 

酶能够促进 CO2还原通路中产甲烷菌还原 CO2到甲烷的最后一步反应（图 3）[26-27]。通过筛75 

选已经确定了某些硝基酯类化合物能够影响甲基辅酶 M 还原酶的活性位点[28]，3-NOP 作为76 

甲基辅酶 M 类似物，能替代甲基辅酶 M 结合辅酶 B，从而减少甲基辅酶 M 转换生成甲烷77 

的过程，最后达到减少产甲烷菌转化 CO2到甲烷数量[12]。 78 

甲叉四氢甲烷喋呤 

甲烷呋喃 

1122 

四氢甲烷喋呤 

1122 

甲川四氢甲烷喋呤 

1122 

甲酸四氢甲烷喋呤 

甲基四氢甲烷喋呤 

甲基还原酶 

甲酸甲烷呋喃 
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  79 

  80 

CH3-S-CoM：甲基辅酶 M；CoB-S-H：辅酶 B；CH4：甲烷。 81 

图 3  甲烷合成过程中 CO2 还原通路的最后一步反应 82 

Fig.3  The last step of reduction pathway of CO2 in process of methane synthesis[27] 83 

4  3-NOP 抑制反刍动物甲烷产生 84 

4.1  3-NOP 对甲烷产生的抑制效应 85 

Soliva 等[9]通过体外模拟瘤胃试验，对比 3-NOP 和溴乙烷磺酸（bromoethanesulfonate）86 

发现，相比于溴乙烷磺酸，3-NOP 能显著降低甲烷产量。溴乙烷磺酸是一种辅酶 M 类似物87 

[29]，对甲烷产生具有特异性活性，且在甲烷产生过程的最后一步反应中能抑制甲基辅酶 M88 

转变成甲烷的反应[30]，其作用与 3-NOP 类似。据报道，在体外培养条件下和绵羊饲养过程89 

中添加 3-NOP 均能有效抑制甲烷的产生[11]。3-NOP 对奶牛的效果与绵羊基本一致，饲粮添90 

加 3-NOP 能降低泌乳奶牛的甲烷产量，添加 500 mg/d 的 3-NOP 能降低 6.6%的甲烷产量，91 

而添加 2 500 mg/d 时甲烷产量下降 9.8%[31]。Haisan 等[32]验证了 2 500 mg/d 的 3-NOP 对泌乳92 

奶牛甲烷产量的影响，发现甲烷产量从每千克干物质采食量产 17.8 g 降低至 7.18 g。上述 293 

个试验添加量相同，但是甲烷产量降低的效果存在差异，这可能由于该化合物在瘤胃内的稳94 

定性与其在瘤胃内吸收代谢与瘤胃内容物的外排有关，Reynolds 等[31]仅在 2 次饲喂后将95 

3-NOP 由瘤胃瘘管添加到瘤胃内，虽然在添加后 1~2 h 内对甲烷产量有短暂的强抑制效果，96 
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但 3-NOP 在瘤胃内的代谢与瘤胃内容物流入后消化道会影响其在瘤胃内的作用；而 Haisan97 

等[32]将 3-NOP 混合在饲粮内饲喂给动物则对甲烷产量有持续抑制的作用。因此，将 3-NOP98 

与饲料混合或者持续饲喂可能是一个更有效的投喂方法。对于肉牛，3-NOP 也同样存在甲99 

烷抑制效果，且甲烷产量在一定程度上随添加水平的上升而呈线性下降[33]。 100 

4.2  3-NOP 对瘤胃发酵代谢的影响 101 

4.2.1  对瘤胃液 pH 及氨氮浓度的影响 102 

    肉牛每千克体重添加 2.25 和 4.5 mg 3-NOP 时瘤胃液 pH 的最低值分别为 6.04 和 6.06，103 

均显著高于对照组（5.83）。但是，用连续酸度计测定的每日瘤胃液 pH 的平均值并无差异，104 

且这 2 种剂量对氨氮浓度也无显著影响[34]。Martínez-Fernández 等[11]也报道，绵羊每日饲喂105 

100 mg 3-NOP 对瘤胃液氨氮浓度的影响不显著。这是因为 3-NOP 作为甲基辅酶 M 类似物，106 

能够替代甲基辅酶 M 与辅酶 B 结合，减少甲烷生成，但对瘤胃菌群并无明显的影响。虽然107 

瘤胃发酵模式改变为丙酸发酵，但 3-NOP的添加并未改变总挥发性脂肪酸（volatile fatty acids，108 

VFA）浓度，所以 3-NOP 的添加及其作用过程中的产物对瘤胃液 pH 没有显著的影响。 109 

4.2.2  对瘤胃液挥发性脂肪酸浓度的影响 110 

    饲喂 2 500 mg/d 的 3-NOP 不会改变总挥发性脂肪酸浓度，但是显著降低乙酸摩尔百分111 

比（每 100 mol 总挥发性脂肪酸含 52.1 vs. 55.5 mol），而丙酸摩尔百分比有上升的趋势，从112 

而显著降低乙酸/丙酸，改变了瘤胃发酵模式。而并不会改变其他挥发性脂肪酸的浓度，如113 

丁酸、异丁酸、戊酸[32]。Martínez-Fernández 等[11]在体外发酵瘤胃液试验中也发现了类似的114 

结果。而在体内试验，当饲喂绵羊 3-NOP 100 mg/d 时，乙酸摩尔百分比显著降低，丙酸摩115 

尔百分比显著提高。很多试验发现了相同的结果，这说明饲喂 3-NOP 能使得瘤胃发酵模式116 

转换成丙酸型发酵[31,33,35]。瘤胃甲烷产量和丙酸浓度呈负相关，两者之间存在氢竞争[36-37]，117 

丙酸的产生可以在某种程度上作为氢沉积的替代通路，当甲烷产量减少时，更多的氢被利用，118 

这对于丙酸的产生和乙酸化的还原过程更有利[38-39]。从图 4 可知，瘤胃内的主要发酵通路中119 

丙酸的产生过程需要利用氢离子，由于甲烷合成的减少而造成氢离子被用于合成甲烷的量减120 

少，更多的氢离子可以用于丙酸的合成，所以当甲烷合成减少时，对丙酸合成更有利。 121 
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 122 

acetate：乙酸；acetyl-CoA：乙酰辅酶 A；acetoacetyl-CoA：乙酰乙酰辅酶 A；β-hydroxybutyryl-CoA：123 

β-羟丁酰辅酶 A；crotonyl-CoA：巴豆酰辅酶 A；butyrate：丁酸；hexose：己糖；pyruvate：丙酮酸；lactate：124 

乳酸；acrylyl-CoA：丙烯酰辅酶 A；propionate：丙酸；oxaloacetate：草酰乙酸；malate：苹果酸；fumarate：125 

延胡索酸；succinate：琥珀酸；methanogenesis：甲烷合成。 126 

图4  瘤胃内的主要发酵通路 127 

Fig.4  The main fermentation pathway in the rumen[40] 128 

4.2.3  对瘤胃微生物区系的影响 129 

Haisan 等[32]发现，产甲烷菌数量和甲烷产量存在正相关的趋势，饲喂 3-NOP 造成甲烷130 

产量减少时，产甲烷菌数量从每克瘤胃食糜 2.69×108 个下降到 0.95×108 个，产甲烷菌的数131 

量极显著地减少,总细菌和原虫的数量并不受影响。但是 Martínez-Fernández 等[11,35]报道，投132 

喂 3-NOP 给绵羊后未改变微生物区系；同样地，Romero-Perez 等[33]也发现，产甲烷菌的总133 

量未受到 3-NOP 的影响。这可能与饲粮精粗比不同有关，3-NOP 对甲烷排放的抑制效果可134 

能受到饲粮组成的影响。Haisan 等[32]的报道中，饲粮粗饲料比例为 38%，饲粮精粗比也可135 

以影响瘤胃甲烷产量。当提高饲粮精粗比时，会改变瘤胃微生物区系，从而减少瘤胃甲烷产136 

量[18]。 137 

4.3  3-NOP 对反刍动物生产性能的影响及其残留效应 138 

    有研究表明，3-NOP 的添加不会影响泌乳中期奶牛的干物质采食量，对照组和 3-NOP139 

组的 4%校正乳产量分别为 31.5 和 32.3 kg/d，2 组并不存在显著差异，且各乳成分的产量也140 

无显著差异，饲喂 3-NOP 的泌乳中期奶牛日增重显著高于对照组（1.06 kg/d vs. 0.39 kg/d）141 

[32]。Hristov 等[39]报道，高产奶牛饲粮添加 3-NOP 能显著提高日增重，饲喂每千克饲粮干物142 

质 60 mg 3-NOP 后日增重从 210 g/d 提高到 451 g/d。这可能由于饲粮能量已经能满足泌乳的143 
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营养需要，通过降低甲烷产生而避免损失的能量则用以提高奶牛的日增重。而对采食量、产144 

奶量、纤维消化能力并没有副作用，且能提高乳蛋白（1.45 kg/d vs. 1.37 kg/d）和乳糖（2.25 145 

kg/d vs. 2.16 kg/d）的产量[39]。Romero-Perez 等[34]进行 112 d 的 3-NOP 饲喂试验，在其后 16 146 

d 的恢复期中，除乙酸摩尔百分比、异戊酸摩尔百分比、最低 pH 等少量指标外，对照组和147 

3-NOP 组的大多数瘤胃发酵指标无显著差异。相比乙酸或异戊酸在恢复期的恢复速度，甲148 

烷产生的速度更快，这说明产甲烷菌能比产乙酸和异戊酸的瘤胃微生物更能适应新的瘤胃环149 

境。3-NOP 能持续减少甲烷合成，并未出现微生物适应其作用的现象，在停止添加后反刍150 

动物会很快恢复，对瘤胃发酵以及宿主健康并没有出现不利影响。 151 

5  小  结 152 

    3-NOP 能有效地降低反刍动物瘤胃甲烷的排放，而且不会引起畜产品中其代谢物的残153 

留，且能利用减少甲烷排放损失的能量来提高日增重。但在生产实践中，3-NOP 的作用效154 

果也可能受使用方法的影响。比如，将 3-NOP 混合到饲粮中让动物自由采食对于甲烷排放155 

的抑制效果相比一次性投喂好；添加 3-NOP 能使瘤胃发酵类型转变为丙酸型发酵，且并未156 

减少瘤胃产甲烷微生物的数量及其发酵，但添加量过高也会对瘤胃发酵不利；等等。3-NOP157 

可通过降低瘤胃甲烷的排放来减少宿主所摄入饲料能量的浪费，进而提高反刍动物的生产性158 

能，既可提高饲料能量的利用效率，又可减少瘤胃甲烷的排放量。目前，3-NOP 仍处在试159 

验研究阶段，尚未商品化。但是其通过低剂量添加就可达到显著降低的目的，且不会对反刍160 

动物本身和环境有负面影响。在日益重视环保与节能减排的 21 世纪，3-NOP 不失为一种使161 

用前景良好的添加剂。因此对其生产应用技术的深入研究，可为反刍动物生产实践中饲料资162 

源的高效利用和畜牧业对全球变暖温室效应的缓解提供新思路。 163 
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Abstract: Ruminal methane (CH4) emission not only causes energy waste of diets, but also 277 

contributes to global warming. The methanogens mainly utilize carbon dioxide (CO2) to produce 278 

CH4 in rumen of ruminants. Methyl coenzyme M reductase takes a part in the last step of 279 

reduction pathway of CO2 in the process of CH4 synthesis, while 3-nitrooxypropanol (3-NOP) has 280 

the similar structure with methyl coenzyme M, which can combine with coenzyme B, and then 281 

reduce the combination between methyl coenzyme M and coenzyme B to produce CH4. Thus, 282 

3-NOP can effectively reduce the ruminal CH4 production. This paper reviewed the inhibitory 283 

mechanism of 3-NOP on ruminal CH4 emission, as well as the effects on performance of 284 

ruminants. 285 

Key words: 3-nitrooxypropanol; ruminal methane; methane emission; inhibition; mechanism 286 
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