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微囊藻毒素 � � 对草鱼肝脏超微结构影响的研究
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关于微囊藻毒素对哺乳动物的影响已有较多的研究
,

指出微囊藻毒素 � � 是一种作用于肝脏的极强

环肤毒素
,

并能引起肝细胞超微结构的改变 �� 
,

但是有关该毒素对鱼类影响的报道却很少
,

作者采用腹腔

注射微囊藻毒素的方法
,

确定其在鱼体内作用的靶器官
,

观察超微结构的组织病理变化
,

并与对哺乳动物

作用的结果相 比较
,

进而探讨其对鱼类的致毒机理
�

� 材料和方法

微囊藻毒素 �� 由日本名城大学药学部提供
。

实验鱼为草鱼〔�� 
� �� �� �� �� 口�� �

�� ��� ��
,

体重 �� 一� ��
,

体长 �� 一��� �
,

取自中国科学院水生生物

研究所养殖场
,

在 �� ℃ 下通 以循环水驯化 �周
。

将藻毒素溶于蒸馏水中
,

实验组每尾鱼注射剂量为

� ��卜� � �� ��
�

�而 �
,

对照组则注射 �
�

��� 蒸馏水
,

分别在 �
�

� �
、

�
�

�
、

�
、

�
、

�
、

��  取样
,

将肝
、

肾
、

心和鳃组织

先固定于 �
�

�� 戊二醛固定液中
,

按常规电镜超薄切片技术制样
,

在玲� �� 型电子显微镜下观察照相
�

� 结果与讨论

�� � 在实验期间无鱼死亡
�

超微结构观察显示
,

注射蒸馏水的对照组
,

无任何病理变化
,

肝细胞有较多

的线粒体
、

池状内质网分布在细胞核周围
。

含有丰富微绒毛的胆小管存在于相邻的肝细胞膜之间 〔图版

�� ��
。

�� � 实验组在 �� � �� 时
,

肝细胞除有少量细胞质丢失外无任何显著变化
。

��  � 肝细胞膜之间开始变宽
,

因而形成了增大的细胞间隙
,

可观察到大量脂滴
,

有一些粗面内质网

,
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�

微囊藻毒素� �对草鱼肝脏超微结构影响的研究

已开始片段化
。

�� 许多肝细胞相互解离
,

形成了许多游离和成群的肝细胞
,

同时可观察到细胞变圆
,

并可观察到大

的非细胞空间 【图版 �
�

��
。

胆小管出现在细胞质中
,

细胞索的结构损坏
。

�� 大量肝细胞进一步解离
,

在一些区域
,

观察到在非细胞空 间有大量血细胞
,

即肝出血 【图版 �

��
。

细胞内粗面 内质网变成了小泡
,

也观察到环状粗面内质网及增生的滑面 内质网
。

有的游离细胞的一

端出现电子比较致密的突 出结构
。

�� 其最显著的变化是在细胞之间出现了丰富的微丝
,

这些微丝排列不规则 【图版 �
�

�� 许多肝细胞

质中形成了不同大小的由膜包裹的小泡
,

这些小泡由浓聚的线粒体和粗内质网小泡组成
。

一些肝细胞开

始崩解
,

肝细胞边缘已难以分辨
。

��� 其显著变化是肝细胞核的改变
,

包括核形状异常
,

核膜扩张及崩解
,

细胞核浓缩
,

细胞核和核仁

肥大
,

有时可观察到崩解的细胞核和核仁 【图版 �� ��
�

同时
,

整个肝细胞发生严重病变
,

几乎所有的肝细

胞被损坏
,

在低倍下肝脏呈网状结构
,

肝细胞膜已损坏破裂
,

肝细胞则变成了许多不同大小的膜包围的小

泡 【图版 �
�

��
,

这些小泡由浓聚的圆形线粒体
,

粗面内质网小泡和聚缩的高尔基体组成
。

有时可观察到在

肝细胞一端有微丝
,

但肝细胞之间的微丝已消失
。

将肾
、

心和鳃同样置于电镜下观察
,

在 �� 之前
,

没有显著变化
,

在 �� �
,

鳃丝保持完整
,

但所有上皮细

胞
,

柱细胞
、

氯细胞已死亡
,

在血管中无红细胞
,

这与肝脏大量充血有关
,

在心脏样品中可观察到心肌细胞

之间的腔隙变大
,

肾脏则无显著变化
。

以上观察表明
,

微囊藻毒素 � � 对草鱼作用的靶器官为肝脏
,

在哺乳动物中
,

微囊藻毒素 � � 引起的

毒性是使肝细胞很快变圆
,

然后是大面积的肝内出血
,

并使动物急性死亡�� 
,

因此
,

微囊藻毒素 �� 对鱼类

的作用与对哺乳动物作用的靶器官是一致的
。

同时也显示
,

微囊藻毒素 �� 导致草鱼肝脏超微结构发生

的最显著变化是肝细胞解离并形成非细胞空间
,

出现微丝
,

肝充血和肝细胞坏死
,

这与对哺乳动物肝脏的

作用也基本相似
�

本研究首次证实了毒素 � � 对草鱼肝脏的作用与其对哺乳动物肝脏作用相类似
。

表明

藻毒素对哺乳动物和鱼类有相同或相似的致毒机制
。

特别值得注意的是
,

藻毒素引起肝脏早期的改变是

肝细胞的解离并出现微丝
,

这说明藻毒素首先作用 的部位可能是细胞之间的联结
。

微囊藻毒素处理的体

外培养小鼠肝细胞也显示
,

其首先影响的是 细胞间联结
,

这表明
,

藻毒素对肝细胞体内外作用位点一致
。

另外需要指出的是细胞核改变
,

在哺乳动物中没有报道
,

这可能与作用时间及处理剂量不同有关
,

用同样

剂量处理大小鼠肝细胞 �� 而� 时即开始分离
,

然后在几小时即导致死亡 �� 
,

因此就其对毒素敏感程度而

言
,

哺乳动物更敏感
�

但也显示
,

毒素首先影响胞器
,

然后是胞核
,

已有报道指出
,

微囊藻毒素有强的促肿

瘤形成作用 �’�
,

因此
,

有必要进一步证实这些种类细胞核的变化
,

是否与该毒素能引起鱼类肝脏产生肿

瘤
,

即是否有致癌作用有关
�

在实验早期
,

可观察到较多增生的滑面内质网
,

可能与细胞解毒作用有关
,

因为滑面内质网的重要功

能之一就是参与细胞解毒
,

而肝脏是机体内最重要的解毒器官
,

这也表明在实验早期
,

肝细胞仍具有生命

活力
,

这种变化在哺乳动物实验中也已有报道 �� 
。

电镜观察结果表明了藻毒素 �� 对鱼肝超微结构的其

它影响
,

包括粗面内质网的片段化和形成小泡
,

核搪体脱颗粒和线粒体浓聚等
,

这些种类的胞器损伤在大

鼠和小鼠实验中也有报道 ��,
’】

。

在细胞质中观察到的脂滴增加可能是毒素影响了细胞的脂代谢
。

此外
,

胆

小管的损坏
,

表明肝细胞分泌胆汁的功能已破坏
�

总之
,

从超微结构的组织病理方面比较
,

微囊藻毒素 �� 对草鱼的影响和哺乳动物有许多相似之处
,

受影响最显著的器官是肝脏而不是其它器官
�

作者认为首先被作用的是肝细胞之间的连结
,

因为在实验

早期
,

肝细胞开始分离
,

并可引起肝内出血
,

因此
,

微囊藻毒素 � � 对微丝或细胞膜的分子作用机制需要

通过生物化学或分子生物学的方法作更进一步的研究
�
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