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鳗鲡爱德华氏菌病的组织病理学研究

郭 琼 林 卢 全 章
�中国科学院水生生物研究所

,
武汉 � � � � � � �

提 要

鳗鲡爱德华氏菌病病变性质为化脓性炎症
。

病理分型主要有两种 � 化脓性肝炎型
、

混合

型�化脓性肝炎 � 化脓性造血组织炎�
。

较早发生病变部位主要在肝脏
,

其化脓性病灶按病程

分为初
、

中
、

晚期
。

肾脏
、

脾脏
、

胃粘膜
、

体表出现散在的脓肿
、

脓性溃疡
、

炎性血栓及出血斑
。

此外
,

肝胜
、

肾脏实质细胞均出现变性�水变性
、

脂肪变性
、

玻璃样变�和坏死
、

血管充血
、

出血

等
。

本文详细报告了肝脏
、

脾脏
、

肾脏的超微结构变化并初步讨论了细胞
、

组织损伤的过程及

细胞病理学
、

超微病理学意义
。

关键词 鳗鲡爱德华氏菌病
,

组织病理学

鳗鲡爱德华氏菌病 �� � �
� � � ��� ���� ��� � � �� � � ��� 是流行于广东

、

福建等省养鳗场的

一种常见细菌病
,

每年春夏之交
、

秋季发病达高峰 �� ,

其死亡率较高
、

危害十分严重
。

目

前
,

国内外有关此病的研究多限于病原生物学方面
。
日本学者宫崎照雄

、

江草周三等曾对

日本鳗鲡爱德华氏菌病进行 了病理组织学研究
〔幻 ,

但仅局限于光学显微镜观察范围
。

迄

今
,

国内外尚无病理组织学方面系统研究报告
。

为此
,

作者于 �� � �
、

�� � � 年 � 月至 , 月间

曾赴广东省潮州市的一些养鳗场
,

共收集 �� 尾 自然发病鳗鲡材料
,

对其进行了病理解剖

和病原菌分离鉴定
〔�� ,

同时制备
、

观察了一批光镜
、

电镜标本
。

� 材料与方法

病鳗标本采自广东省潮州市枫溪
、

古巷
、

南门等养鳗场
,

体长 �� 一 � �
� �

。

用解剖针

或尖锐器械毁坏脑脊髓后即行病理检查
。

光镜标本材料以 � � �� � 氏液固定
,

常规石蜡包埋
,

切片厚度 �一� 卜�
。

苏木精
一

伊红

染色
。

将肝脏
、

脾脏
、

肾脏组织块 ��
� � �
� 先后固定于 �� , 多戊二醛溶液 和 �多饿 酸

中
,

丙酮系列脱水
,

� � � � � �� 包埋
。 � � � 一 � 型超薄切片机切片

,

醋酸铀
、

柠檬酸铅染色
。

�
一 � �� 型透射电镜观察

。

� 结果

�� � 病理解剖

�� � � 年 � � 月 � � 日收到
。 � � � � 年 �� 月 � 日修回

。
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胸鳍
、

臀鳍充血
,

后者尤其明显
。

肛门周围红肿
。 口 腔

、

下颗充血严重
,

皮肤某些部位

有出血点或出血性溃疡
。

肝区膨胀
、

皮肤软化或体壁穿孔
,

溃烂的肝脏常暴露于体外
。

一

部分病鳗后肾区明显凸出
,

挤压腹部
,

有黄色脓性分泌物从皮肤溃烂穿孔处及肛门流出
。

鳃色淡或暗
,

有少量脓性分泌物
。

剪开腹腔
,

可见大量乳 白色混浊脓性分泌物
,

味臭
。

胃

肠粘膜粘连
,

腹壁肌
、

胃肠充血严重
。

肝脏明显肿大
,

表面常可见明显的脓性溃疡灶
,

并伴

有血性脓液流出
。

脾脏肿大或大小正常
,

呈淤血状
。

一部分病鳗肾脏肿大
,

色略淡
。

一部

分病鳗 胃部有积液
。

约 �� 务 发病鳗胃部有溃疡灶
,

中心部位常有出血点
。

剪断尾部
,

血

量少而稀薄色淡
。

�� � 主要器官显微结构的病理变化

�� �� � 肝脏的病理变化 镜下可见肝实质结构破坏明显
。

肝小叶内肝板排列紊乱
,

肝细

胞混浊肿胀
,

细胞界线不清
。

许多肝细胞 已发生明显的脂肪变性
� 细胞质内充满一些脂

滴 �图版 � � � �
。

脂肪变性程度在每个肝小叶内不一致
。

一部分肝细胞已经萎缩
,

也有相

当部分肝细胞坏死
� 肝细胞失去正常结构

,

核内染色质凝聚深染
,

亦 出现核碎裂
、

核溶

解
。

肝内有许多大小不等的脓疡灶
,

其大小与病变程度
、

过程有关
。

初期的脓疡灶以坏死

的肝细胞为主 �图版 � � � �
。

肝细胞核多呈固缩和碎裂状
,

嗜酸性较强的细胞质彼此贴近
,

呈均匀红块状结构
,

其间有少量白细胞浸润
,

周围被变性坏死的肝细胞与扩张
、

充血的血

管共同组成的
“

致密层
”

包绕
。

随着坏死进一步加 重
,

白细胞浸润明显
。

此时的脓疡灶是

坏死的肝细胞与大量的白细胞并存�图版 � � � �
。

周围的
“

致密层
”

除了变性坏死的肝细胞

外
,

尚有从破裂的小血管及血窦大量外溢的红细胞
。

晚期的脓疡灶中心是少数残存的肝

细胞与大量的白细胞组成
。

有的粒细胞吞噬了细菌后 其自身亦已发生死亡而呈脓细胞
。

脓细胞核常较固缩或溶解
。

最后脓疡中心部分的肝细胞已基本上溶解
、

液化
,

白细胞比例

增加且渐死亡
,

至此脓疡灶中心可完全呈液化状态 �标本中呈现大片红染均质状 � �图版

� � � �
。

脓疡周围可有浆液性
、

纤维素样反应
。

肝内小动
、

静脉亦发生扩张
、

充血
。

尚有一

部分血管破裂
,

血细胞常外溢于肝细胞之间或穿过溃疡化脓灶而溢出于肝脏表面
。

小叶

间胆管变化不明显
。

�
�

�� � 肾脏的病理变化 镜下可见肾小体血管球基底膜肥厚
,

肾小体高度肿胀
,

肾小囊

腔狭小或消失 �图版 � � � �
。

肾小体血管球充血
、

扩张甚至破裂
。

个别肾小体可发生崩解

�图版 �� � � ,

图版 �� � �� �
�

肾小管病变程度不一
。

一部分肾小管上皮细胞混浊肿胀 � 上皮细胞明显增大
,

胞质

中有许多细小颗粒状物质
。

上皮细胞肿胀增厚
,

以致管腔狭窄与闭塞
。

一部分肾小管上

皮细胞 出现明显的玻璃样变
� 胞质中出现大量空泡

,

上皮细胞肥大
、

管腔闭塞严重 �图版

� � � � �
。

亦有一小部分肾小管上皮细�� 发生坏死
,

坏死的细胞核呈固缩
、

碎裂状
,

严重的

肾小管可崩溃解体
,

解体后的上皮碎片及细胞夹杂于肾间质造血组织中 �图版 � � � � �
。

肾集合小管病理变化基本同肾小管
。

肾间质病变严重
。

在肾间质造血 组织中有少数散在的小脓疡灶 �图版 � � � �
。

脓疡中

心为濒临坏死的造血组织与结缔组织
,

其间夹杂着浸润的 白细胞
,

脓疡周围的间质组织一

般不见较致密的细胞层
。

凡肾脏中有小化脓灶的病鳗
,

其肝脏中均有化脓性病灶 �而肝脏

中有化脓灶的病鳗
,

肾脏中不一定都有化脓灶
。

部分血管发生炎性血栓 � 管腔 中淤积有
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大量的白细胞
。

血管扩张
、

充血甚至破裂
。

标本中可见数量不等的濒于死亡的血细胞
,

其

细胞核常呈固缩
、

碎裂状
。

另有大量含铁血黄素的沉积
。

病鳗一些标本的肾间质因造血

组织增生或血窦扩张
、

充血明显而呈条索状�图版 � � �� �
。

�� ��  脾脏的病理变化 脾脏 白髓及脾索常呈萎缩状
,

淋 巴细胞减少�图版 � � � � �
,

网状

细胞相对增多
。

有大量含铁血黄素的沉积 �图版 � � � � �
。

血管与脾窦充血
、

扩张
,

严重者

破裂出血 �图版 � � �� �
。

一部分血管出现炎性血栓 �图版 � � �� �
,

尚有一些血管壁增厚及

出现玻璃样变 �图版 � � �� �
。

脾脏中有类似肾间质造血组织的化脓性炎症
,

其脓疡较小
,

主要为濒于坏死和 己经坏死的脾实质结构
,

有 白细胞浸润
,

周围的细胞致密层不明显
。

�� �� � 胃
、

肠道的病理变化 一部分病鳗胃粘膜溃烂脱落
,

轻者可残留部分基底膜
,

严重

者溃烂深达肌层�图版 �� � � � �
。

肌纤维排列紊乱
,

甚至扭曲或断裂
。

胃壁血管充血
、

扩张

极为严重
。

血管破裂导致大量血细胞外溢到胃壁各层及肌纤维之间
。

肠壁除血管 扩 张
、

充血外
,

组织结构无明显病理变化
。

��  主要器官超微结构的病理变化

��  � � 肝脏的超微结构变化 肝细胞彼此连接疏松
,

细胞界线不清
。

胆小管及狄氏间隙

面肝细胞表面微绒毛呈肿胀
、

变短
、

断裂
、

紊乱
、

消失等畸形
。

肝细胞胞浆内部结构破坏明

显
� 线粒体数量减少

,

常见的改变为肿大
、

基质变淡
、

晴变短或断裂
,

甚至消失呈空泡状
,

有的呈现无定 形电子致密物的泡状结构�图版 � � � �
。

部分粗面内质 网扩张
,

膜上的颗粒

呈不同程度的消失
,

严重时呈大小不等的空泡�图版 �� � �
。

部分细胞中溶酶体增多
,

标本

中常可见与细胞碎片结合后的次级溶酶体 �图版 � � � �
。

游离核糖体
、

糖原减少或基本消

失 �脂滴大而多�图版 � � � �
。

整个基浆电子密度变淡或增高
,

细胞器互相离散�图版�
� � �

。

胞核变化多样
�
胞核的染色质在核浆内或核膜内层聚集成浓染的

,

大小不等的团块状
,

核

膜在多处发生断裂
,

核裂解或致密浓染的碎片
,

相当一部分细胞中不见细胞核
。

肝血窦内

皮细胞肿胀
,

胞质中空泡增多
。

胆小管结构分辨不清
,

不见细胞连接
。

狄氏间隙增大
。

电

镜下
� 在损失的肝细胞区域内

,

尚可见 电子密度高低相间的波浪形条状结构
。

�� �� � 肾脏的超微结构变化 肾小球毛细血管内皮细胞增厚
、

破裂
,

内含大小不等的空

泡
。

肾小管上皮细胞肿大
,

细胞界线不清
,

表面纤毛排列紊乱
、

断裂
、

消失
。

线粒体数量减

少
、

肿胀
,

晴断裂或空泡状
。

粗面内质网呈不同程度扩 张
。

一部分细胞中出现较多的粗大

均匀的颗粒�溶酶体 �
、

残余小体和较多的空泡
。

基浆电子密度增高
、

细胞器稀少 �图版

� � � � �
。

胞核变化明显
� 一部分上皮细胞核核仁原纤维状成分几乎消失

、

核仁主要 由细

颗粒状成分构成�即高颗粒性核仁 �
,

胞核内尚可见胞浆性内含物�图版 � � � � �
。

其它核浓

缩
、

碎裂变化同肝细咆�图版 � � �� �
。

残留的造血细胞胞浆中线粒体肿胀明显
,

核呈浓缩
、

碎裂趋势或 已经溶解
,

溶酶体
、

残余小体增多
,

基浆电子密度极高
。

在损伤较重部位
,

亦可

见电子密度高低相间的波浪形条状结构 �图版 � � � � �
。

��  �  脾脏的超微结构变化 网状细胞
、

造血细胞及巨噬细胞呈现不 同程度的超微结构

变化
,

其共同特征为线粒体肿胀
、

晴断裂及空泡化
,

胞浆中空泡较多
,

溶酶体增多
,

基浆电

子密度增高
,

严重时细胞核碎裂
、

消失�图版 � � � � �
。

巨噬细胞胞浆中溶酶体
、

次级溶酶体

及髓样小体增多
。

脾血窦超微结构变化同肝血窦
。
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� 讨论

�
�

� 病变性质及病理分型

观察结果表明
�
鳗鲡爱德华 氏菌病的病理变化特征为局部组织的变质 �即变性与坏

死 �
、

血管 内液体和白细胞等渗出和病灶周围细胞增生为致密层等
,

从而表明了它的病变

性质为炎症
。

因渗出细胞大多为中性粒细胞
,

且常伴有不同程度的组织坏死和脓液
,

从炎

症分类划分属于化脓性炎症
。
日本学者宫崎照雄

、

江草周三
『��
曾报告自然发病的日本鳗

鲡 爱德华氏菌病有两种不同的病理分型
。

一种以肝脏中有脓肿形成
、

脾脏和肾脏的造血

组织中仅有增生浸润反应 �另一种以肾脏和脾脏的造血组织中有脓肿形成
,

肝脏中仅有脓

毒栓塞及实质细咆变性
。

他们根据炎症发生的主要部位
,

将此病划分为化脓性肝炎型和

化脓性造血组织炎型
。

作者在标本观察中注意到
� 几乎所有收集的爱德华氏菌病鳗肝脏

中均有程度不同的脓肿病灶 � 而其中只有一部分病鳗的肾脏和脾脏造血组织中有分散的

小脓肿和炎性血栓 �尚有一部分病鳗的肾脏及脾脏中仅有炎性血栓
。

由此可见
,

作者在潮

州几个养鳗场收集到的 �� 余尾爱德华氏菌病鳗中
,

基本上只有化脓性肝炎型和化脓性肝

炎和化脓性造血组织炎混合型
,

单纯的化脓性造血组织炎型未发现
。

因此
,

作者根据病理

观察划分的两种病理分型与宫崎照雄
、

江草周三的观察报告存在着差异
。

卢全章
〔�� 等对

该病病原菌分离鉴定结果亦与韩先朴等
〔们对福建省区的养鳗场的鳗鲡爱德华氏菌病病原

菌研究结果有差异
。

这种差异的存在反映 了鳗鲡爱德华 氏菌病的复杂性
。

尽管如此
,

但

从总体上来看其病理变化不外乎是肝脏
、

肾脏等器官的化脓 胜炎症
、

实质细胞变性及坏

死
、

炎性血栓
、

充血等
。

鉴于该病病理学特征明显区别于其它鳗鲡病
,

作者认为
� 从病理

角度而言
,

鳗鲡爱德华氏菌病可称为
“

鳗鲡化脓性 肝肾炎
”

或
“

鳗鲡化脓性肝肾病
” 。

�� � 炎症发展过程

爱德华氏菌及其毒性产物最初在原发病灶 �主要为肝脏 �局部增殖并引起实质细胞的

变性与坏死
,

组织受损伤后
,

局部血液循环发生应激性变化
,

出现血管扩张
、

充血
,

大量白

细胞边移并逐步通过血管壁进人病灶组织 �主动过程 �
。

血管壁严重损伤可致管壁破裂
,

大量的血细咆亦可漏出 �被动过程�
。

渗出的 白细胞在病灶局部发挥吞噬作用和免 疫 反

应
。

白细胞吞噬细菌后其自身 也发生变性
、

死亡而呈脓细胞
。

此外
,

白细胞崩解释出的酶

将坏死组织液化
,

形成含有脓液的空腔
,

未被吞噬的细菌及其产物继续在病灶中心向周围

繁殖扩散
,

而炎性病灶周围细胞形成的
“

细胞致密层
”

和纤维素样反应在一定程度上可起

局限并阻止病灶扩展的作用
。

但 由于细菌及其产物的毒性作用致使损伤性变化 占 优 势 �
炎性病灶逐渐向周围蔓延

,

深部的脓肿可向表面甚至体表穿破
。

感染严重的病灶
,

细菌及

其毒性产物最终可侵入血循环或被吸收人血
,

进一步引起全身的脓毒败血症
,

导致皮肤
、

粘膜多发性出血斑点
,

同时在其它器官 �肾
、

脾造血组织 � 胃粘膜等处 �形成散在的脓肿
、

脓

性溃疡灶及炎性血栓
。

而炎性血栓很可能就是细菌侵人血循环的血管局部反应和向全身

扩散的形态学证据
。

�� � 细胞和组织损伤的细胞病理学及超微病理学

电镜技术的问世大大地推动 了病理学的发展
。

在鱼病学领域
,

至今仍衍用混浊肿胀

这个术语
,

用以形容细胞肿胀和胞浆内出现颗粒而变混浊
。

电镜检查表明 � 胞浆内颗粒
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实乃水肿时肿大的线粒体和扩张断裂的内质网
。

因此应放弃混浊肿胀这一名称
,

改称细

胞水肿和水变性 �严重时 �
。

这些变化的首要特征�包括细胞
、

细胞器 �为体积增大
。

可以

推论
� 爱德华氏菌及其毒物首先导致膜性结构对电解质的主动运输发生障碍

,

严重时可

直接损伤膜结构
,

导致细胞 内或细胞器内物质交换失去平衡
,

水分增多而肿大和膜性结构

�线粒体晴
、

内质网膜
、

微绒毛
、

纤毛等 �损伤
、

破裂
、

残缺或消失等
,

严重地影响细胞各细胞

器的区域性和各 自行使独特的生化反应
。

严重时
,

这种损伤累及溶酶体膜
,

水解酶的逸出

则可引起广泛的细胞 自溶
。

细胞的这种水变性进一步发展形成脂肪变性或坏死
。

肾小管上皮细胞除了细胞水肿
、

坏死等变化外
,

玻璃样变比较突出
。

电镜下
�
胞浆 中

的这种玻璃样小滴结构为数量不等的溶酶体和次级溶酶体
,

其意义可能为肾小管上皮吞

饮血浆蛋 白�肾小体受损所致通透性失调
,

血浆蛋 白从滤过屏障过量进人肾小管 �再被溶

酶体消化或者为细胞遭受毒性物质损伤时 自噬过程增强
。
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