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摘要:试验以含10、25、50、100、150和 200mg#kg - 1喹乙醇的饲料对鲤进行了慢性毒性试验。经 90 d 的试验, 各组

的发病率分别为17. 5%、27. 5%、35. 0%、42. 5%、47. 5%和 55. 0% ,死亡率分别为 5. 0%、10. 0%、12. 5%、17. 5%、

20%和 30. 0%。中毒鱼表现为特征性的/应激性出血综合征0 ,且 Hb 含量和 RBC 数量降低, 血清 AST、ALT 活

性升高。病理组织学表现为鳃小片水肿,上皮细胞增生、变性、坏死和脱落。心肌纤维、肾小管上皮细胞和肾上

腺细胞空泡变性;肝细胞脂肪变性或水泡变性及溶解坏死; 肠道发生卡他性肠炎; 超微结构上, 心肌纤维、肝细

胞和肾小管上皮细胞的线粒体肿胀、嵴断裂、溶解, 粗面内质网扩张,核糖体脱颗粒; 肝细胞内脂滴明显增多; 肠

上皮微绒毛脱落、崩解和肠上皮细胞大量坏死脱落。中毒鱼肝、肾和肌肉组织内喹乙醇含量与对照组之间有显

著性差异。
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Studies on pathology and tissue concentration of
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Abstract: The pathology and tissue concentrat ion of the chronic olaquindox poisoning in common carp, Cyprinus

carpio , were studied. The test was conducted for 90 days, with doses of 10, 25, 50, 100, 150 and 200mg#kg- 1

feed. The morbidity and mortality were 17. 5% , 27. 5%, 35. 0% , 42. 5%, 47. 5% , 55. 0% and 5. 0% , 10. 0%,

12. 5% , 17. 5% , 20. 0%, 30. 0% respectively. The clinic symptom of the poisoned fish was characterized by

/ the stress hemorrhage syndrome0. The lesions of poisoned cases showed hyperplasia, degeneration , necrosis and
desquamation in the gill lamella epithelia, fatty or vacuolar degeneration and necrosis in the liver cells, the

catarrhal enteritis, vacuolar degeneration in renal tubular epithelial cells, cardiac muscle cells and the adrenal gland

cells. Ultrastructurally, the mitochondria of the cardiac muscle cells, the liver cells and renal tubular epithelial

cells were swollen with disintegration and lysis of caritas. The fat drops increased in liver cells. The intestinal

epithelium microvillis collapsed and desquamated at the first stage of the test , and then many intestinal

epitheliums necrosed and desquamated. Hematologically , the Hb concentration and the RBC numbers dropped;

the serum AST and ALT activity were raised. The olaquindox concentration in the liver, kidney and muscle of the

test groups was signif icantly different from the control group.
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喹乙醇( olaquindox)是氧化喹恶啉类化合物,具有促进动物生长、提高饲料转化率及广谱抗菌作用,

足资依据的兽药典已收载,主要作为猪、禽的预混剂应用[ 1]。同时研究表明, 喹乙醇对鱼虾也具有明显

的促生长作用
[ 2、3]
。自上世纪 80年代后期以来,喹乙醇在水产上得以较为广泛的应用,但在实际生产上

由于大剂量,长时间使用,引起鱼类中毒,给养殖生产造成严重的经济损失。据不完全统计,仅四川省和

重庆市每年因该种原因在水产养殖上造成的经济损失就达 4 000~ 5 000 万元[ 4]。目前,对于喹乙醇中

毒的病理学和组织残留在猪、鸡等动物已有较多的研究
[ 5- 9]

, 而鱼类则还未见报道。

1  材料与方法

1. 1  试验材料

试验鱼:健康鲤( Cyprinus carpio) 320尾,平均体重 60 ? 5g,平均体长 12 ? 1 cm。

饲料:原料、日量配方设计参照鲤的营养标准[ 10]。

主要试剂: 喹乙醇由江苏南通醋酸化工厂兽药分厂生产,纯度 98%, 批号 971205; 喹乙醇标准品由

中国兽药监察所提供,批号 9510,纯度 99. 7%。

1. 2  方法

1. 2. 1  饲养管理
采用水族箱饲养,增氧器 24h增氧;水源为经曝气去氯处理后的自来水, 其 pH 6. 8~ 7. 2,水温 25~

28 e ,溶氧 8~ 12 mg#L- 1;其它指标符合渔业水质标准[ 11]。

1. 2. 2  试验分组

设置 2个重复,每个重复用鱼280尾, 随机分成 7组,每组 40尾,以 10 mg#kg- 1
( Ñ组)、25 mg#kg- 1

( Ò组)、50 mg#kg- 1( Ó组)、100 mg#kg- 1( Ô组)、150 mg#kg - 1( Õ组)和200 mg#kg - 1饲料( Ö 组)的剂量

设置 6个试验组和1个对照组,其中第 1个重复作为试验观察和统计,第 2个重复作为剖杀鱼, 每 15 天

每组剖杀 4尾进行剖解和病理组织学观察,试验期 90 d。

1. 2. 3  临诊症状及病理学观察

每天仔细观察试验鱼的表现, 定期对剖杀鱼和发病死亡鱼进行系统剖解,并采取定期剖杀鱼和死亡

鱼的皮肤、肌肉、眼、鳃、心、肝、脾、肠、肾、头肾、性腺和脑等组织, Bouin氏液固定,石蜡包埋切片, H- E

染色,并对部分材料进行冰冻切片, SudanÓ染色。
1. 2. 4  超微结构观察

在给药后第 15、45、75 和 90 天采取扫描电镜观察, 第Õ组试验鱼的中肠及该组死亡鱼的中

肠, 2. 5%戊二醛固定,丙酮脱水, 经临界点干燥和镀膜后进行扫描电镜的观察。试验结束后, 分别取各

组鱼的心、肝、肾等组织, 2. 5%戊二醛固定, 乙醇脱水,环氧树脂包埋,超薄切片, 醋酸铀及柠檬酸铅染

色,透射电镜观察。

1. 2. 5  血液学分析

在试验的第 30、60和 90天,对第 2个重复的剖杀鱼在剖杀前进行尾动脉采血,制备抗凝血(肝素钠

抗凝)和血清。

红细胞计数采用显微计数法, 血红蛋白测定采用分光光度法,血清谷丙转氨酶( AST)和谷草转氨酶

( ALT)酶活的测定参照血清转氨酶的测定方法[ 12]。

1. 2. 6  组织中喹乙醇含量的测定

组织样品采集: 在试验的第90天各组分别采取 3尾鱼的肝、肾和肌肉装于塑料袋中, - 20 e 冰箱保

存。
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组织内喹乙醇的萃取:组织解冻后, 取 1 g 制成匀浆,加入 5 mL 提取液( 30%的甲醇) , 振荡 10 min,

加入 1 mL 10%的高氯酸,振荡10 min, 加入 1mol#L- 1NaOH 1. 1 mL, 0. 2 mol#L- 1NaOH 0. 4 mL,振荡 10

min,离心 15 min( 4 000 r#min- 1) ,吸出上清液, - 20 e 保存, 待测。

组织中喹乙醇含量的测定:采用高效液相色谱( HPLC)分析,色谱条件:色谱柱长 12. 5 cm,内径 4. 0

mm,固定相为 hpC18ODS; 流动相为甲醇- 水( 15/ 85, V/V) ; 流速 1. 0 mL#min- 1
;柱温 25 e ; 紫外检测波

长266 nm。标准曲线制备,在空白对照组组织匀浆(肝、肾和肌肉)中加入不同量的喹乙醇标准品, 制成

含喹乙醇 0. 5、1、2、4、8、16、32 Lg#g- 1的不同浓度,按上述萃取法提取喹乙醇, 作 HPLC 分析。将喹乙醇

的色谱峰面积与浓度作直线回归,制备标准曲线( r= 0. 998 4)。组织中喹乙醇的测定, 将处理后的待测

样品,用水溶性的滤膜过滤后,自动进样 50 LL,进行分析, 最后从标准曲线中算得喹乙醇浓度。回收率

测定, 按/标准曲线制备0制备组织喹乙醇的系列浓度, 并作 HPLC 分析, 同时还将喹乙醇对照品直接溶

解在甲醇内,使其浓度为 0. 5、1、2、4、8、16、32 Lg#mL- 1,进样 10 LL 作 HPLC 分析。根据组织药物萃取后

残留物的峰高/溶于甲醇的药物峰高@ 100%计算回收率,其回收率为( 70. 57 ? 6. 28) %。

2  结果

经90 d的试验,各试验组的发病率分别为 17. 5% ( Ñ组)、27. 5% ( Ò组)、35. 0%( Ó组)、42. 5% ( Ô

组)、47. 5% ( Õ组)和 55. 0% ( Ö组) ,死亡率分别为 5. 0%、10. 0%、12. 5%、17. 5%、20%和 30. 0%。

2. 1  临诊症状与病理解剖

试验鱼在给予捕捞刺激时,鱼体一离开水面, 即剧烈跳动,很快嘴角、腹部、胸鳍、腹鳍和尾鳍基部充

血发红,严重的病例在眼球下沿还可见一弧形的充血、出血带,将受试鱼重新放入水体后, 游动缓慢,无

力,症状严重的经 4~ 5 h后死亡。随试验期的延长, 试验鱼的抗捕捞刺激的能力越来越弱, 其充血,出

血的症状也越来越明显, 且发病率也越来越高,而对照组在给予相同的刺激后未见异常现象。

病鱼鳃丝充血、发红,粘液分泌增多,一些受捕捞刺激的病例还可见出血。心脏扩张、体积增大,部

分有出血;脾肿大、充血, 出血;肾充血, 肿大, 一些病例还可见出血。肝肿大, 色黄, 质地变脆, 手摸有油

腻感,胆囊扩张,胆汁充盈;肠壁毛细血管扩张充血,肠腔内粘液分泌增多。脑膜毛细血管扩张充血,在

捕捞刺激时尚可见出血。

2. 2  显微组织病理

皮肤: 给药后 15 d, Ô、Õ、Ö组鱼真皮毛细血管扩张充血, 给药后 30~ 90 d, 可见真皮内出血,特别

是给予捕捞刺激后, 其充血、出血更明显。Ñ、Ò、Ó组鱼在给药 30 d后相继出现上述变化。

肌肉: Õ、Ö 组在给药后 15~ 90 d, Ó、Ô组在给药后 30~ 90 d, Ñ、Ò组在给药后 45~ 90 d都可见肌

间隙增宽, 水肿,毛细血管扩张充血,肌纤维变性, 染色均质化,肌横纹模糊不清, 甚至发生坏死溶解、消

失(图版- 1)。

眼:给药后 30~ 90 d, Ô、Õ、Ö组鱼在捕捞刺激时可见眼球脉络膜毛细血管扩张充血、出血。而 Ñ、

Ò、Ó组鱼在给药 45d后才相继出现上述变化。

鳃:给药后 15 d, Ô、Õ、Ö 组鱼的鳃小片增粗,水肿,呼吸上皮与毛细血管分离, 毛细血管扩张充血。

鳃小片基部上皮细胞、粘液细胞和颗粒细胞增生,增生细胞占据鳃小片间隙的 1/ 4~ 1/ 3, 给药 45 d后,

细胞增生更严重几乎占据鳃小片间隙的 1/ 2~ 2/ 3, 也有部分病例增生细胞几乎填满鳃小片间隙;给药

后60~ 90 d,增生的细胞发生变性、坏死,脱落,有的鳃丝仅剩下裸露的毛细血管,呈类似卡他性炎的变

化。一些病例发生出血, 在鳃丝间隙内可见大量红细胞。Ñ、Ò、Ó组鱼在给药后 30 d才相继出现上述

变化。

心:给药 15 d后, Ô、Õ、Ö组鱼心外膜疏松水肿, 增厚, 毛细血管扩张充血。心肌水肿,出血,肌间

隙增宽,大量红细胞聚集在肌间隙内(图版- 2)。给药后 30~ 45 d,肌纤维发生空泡变性, 细胞内出现大
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小不等的空泡; 给药后 60~ 90 d。肌纤维在变性的基础上,发生溶解, 形成溶解灶。 Ñ、Ò、Ó组在给药
后30 d才相继出现上述相似变化。

肝:给药后 15 d, Ô、Õ、Ö 组鱼肝小叶中央静脉扩张,淤血。肝细胞体积增大,发生颗粒变性。给药

后30 d,肝细胞发生脂肪变性( SudanÓ染色阳性)或水泡变性( Sudan Ó染色阴性) , 细胞内可见大小不等

的空泡(图版- 3)。给药后 45~ 90 d,肝细胞发生更为严重的脂肪变性或水泡变性, 严重者发生/气球0
样变,甚至溶解消失,形成溶解灶(图版- 4)。 Ñ、Ò、Ó组在给药 30 d后才相继出现上述变化。

脾:给药后 15~ 30 d, Ô、Õ、Ö组鱼即可见脾窦扩张充血。给药后 45~ 90 d, 脾窦充血更明显, 且发

生出血,淋巴细胞相对减少,整个脾脏内大量含铁血黄素沉着;黑素巨噬细胞中心体积增大,巨噬细胞内

吞噬大量异物。而Ñ、Ò、Ó组鱼在给药 30 d后才相继出现上述变化。

胰腺:给药后 30~ 90 d, Ô、Õ、Ö组鱼胰腺水肿, 腺细胞离散,体积增大,细胞内酶原颗粒减少; 血管

扩张充血。而Ñ、Ò、Ó组鱼在给药 45 d后才相继出现上述变化。

肾:给药后 15~ 30 d, Ô、Õ、Ö组鱼肾被膜增厚, 水肿,毛细血管扩张充血,肾小球肿大, 血管内皮细

胞肿胀,增生。肾小管上皮细胞空泡变性,细胞内出现大小不等的空泡。给药后 45~ 90 d,肾小管上皮

细胞变性更严重,且有的病例肾小管上皮细胞坏死,脱落,充滞于管腔内;间质内血管扩张充血和局灶性

出血。Ñ、Ò、Ó组鱼在给药后 30~ 45 d才出现上述变化。

头肾:给药后 15d, Ô、Õ、Ö 组鱼头肾血窦扩张,淤血,肾上腺嗜铬细胞和肾间组织细胞发生空泡变

性(图版- 5)。给药后 45~ 90 d,其空泡变性更严重,有的发生/气球0样变,甚至溶解消失,形成溶解灶。

Ñ、Ò、Ó组鱼在给药 30 d后相继出现上述变化。

肠:给药后 15 d, Ô、Õ、Ö 组鱼肠绒毛顶端上皮细胞变性、脱落, 粘膜下层有少量淋巴细胞浸润。给
药后 45 d,肠绒毛上皮变性,脱落更严重,固有膜裸露, 粘膜下层水肿,增厚,有较多的淋巴细胞浸润。给

药后 60~ 90 d,肠绒毛上皮的变性,脱落更严重, 肠腔内充满大量变性、脱落的上皮细胞和粘液, 一些病

例的肠上皮细胞几乎完全脱落, 仅剩下裸露的固有膜。Ñ、Ò、Ó组鱼在给药 30 d后, 也相继出现上述

变化。

脑:各试验组在给药后30~ 90 d都相继出现脑膜疏松,水肿,增厚,毛细血管扩张充血,出血,并有

一定数量的淋巴细胞、单核细胞浸润。实质内毛细血管扩张充血,血管周间隙增宽, 神经细胞肿胀,体积

增大,胶质细胞增生,基质发生溶解,形成溶解灶。

2. 3  超微组织病理

2. 3. 1  扫描电镜观察

给药后15 d,可见部分肠绒毛顶端上皮微绒毛脱落,粘液分泌增多(图版- 6) ; 给药后 45 d, 肠绒毛

顶端上皮细胞脱落(图版- 7) ;给药后 75 d,肠绒毛上皮大量脱落,粘膜面可见大量脱落的上皮细胞(图

版- 8) ;给药后 90 d, 肠上皮细胞几乎完全脱落,而露出大量分泌孔(图版- 9)。

2. 3. 2透射电镜观察

心脏:心肌细胞线粒体肿胀,体积增大,变圆, 嵴模糊不清,甚至溶解消失(图版- 10)。

肝脏:肝细胞内脂滴增多,严重者细胞浆内几乎填满了大小不等的脂滴(图版- 11) ,线粒体肿胀,体

积增大,嵴断裂,溶解消失;粗面内质网扩张, 核糖体颗粒脱落(图版- 12)。

肾脏: 肾小管上皮细胞线粒体肿胀, 体积增大,变圆,嵴模糊不清,甚至发生溶解,形成髓鞘样结构;

粗面内质网扩张,核糖体颗粒脱落。

2. 4  血液学分析

经90d的试验, 各试验组鱼的红细胞 ( RBC) 数减少, 血红蛋白 ( Hb)含量降低, 血清谷丙转氨酶

( AST)和谷草转氨酶( ALT)活性升高,且与对照组间有显著( P< 0. 05)或极显著( P< 0. 01)的差异, 详见

表1。
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表 1 鲤慢性喹乙醇中毒的血液学变化

Tab. 1  The blood changes of the chronic olaquindox poisoning in Cyprinus carpio

组别

group

30d( n= 5)
平均数? 标准差
average? SD

60d(n= 5)
平均数 ? 标准差
average? SD

90d( n= 5)
平均数 ? 标准差
average ? SD

RBC
104#mm- 3

Ñ 231 ? 16. 6ab 224. 7 ? 18. 6ab 213. 0 ? 4. 4b

Ò 223 ? 4. 9abc 201. 7 ? 8. 9c 183. 6 ? 9. 7c

Ó 206. 6 ? 8. 1cd 190. 0 ? 13. 5cd 172. 6? 14. 0cd

Ô 195. 6 ? 11. 5de 177. 0 ? 7. 8de 166. 0? 8. 0de

Õ 186. 3 ? 4. 7ef 166. 3 ? 11. 2ef 156. 0 ? 6. 6ef

Ö 164. 0 ? 9. 6g 149. 0 ? 7. 5f 134. 3 ? 9. 0g

对照组 control 233 ? 14. 4a 239. 6 ? 16. 7a 237. 0? 10. 8a

Hb
g#(100mL) - 1

Ñ 8. 67 ? 0. 42ab 8. 21? 0. 41B 7. 96? 0. 4B

Ò 8. 0 ? 0. 53bc 7. 64 ? 0. 24c 6. 95? 0. 34c

Ó 7. 24 ? 0. 65d 6. 85 ? 0. 29d 6. 67 ? 0. 33cd

Ô 6. 97 ? 0. 26d 6. 7 ? 0. 26d 6. 52 ? 0. 29cd

Õ 6. 89 ? 0. 35d 6. 57 ? 0. 24d 6. 37? 0. 2cd

Ö 6. 64 ? 0. 11d 6. 44 ? 0. 17d 6. 07 ? 0. 13d

对照组 control 9. 13 ? 0. 32a 9. 75 ? 0. 31a 10. 3? 0. 53a

AST
IU#(100mL) - 1

Ñ 13. 53? 1. 15ef 16. 7 ? 1. 01ef 20. 83 ? 1. 43ef

Ò 15. 1 ? 1. 51de 17. 5 ? 0. 95e 22. 87? 1. 42e

Ó 17. 13? 1. 48d 21. 26 ? 1. 95cd 27. 63 ? 0. 91Cd

Ô 20. 27 ? 1. 63c 23. 63 ? 0. 96c 30. 4 ? 0. 80C

Õ 23. 6 ? 1. 56b 30. 30 ? 1. 67B 37. 63? 2. 85B

Ö 26. 8 ? 1. 9a 35. 63 ? 1. 86a 46. 1? 2. 27a

对照组 control 12. 13 ? 1. 68f 12. 53 ? 0. 70g 12. 63? 2. 15G

ALT
IU#(100mL) - 1

Ñ 51. 43 ? 2. 51F 61. 74 ? 1. 95F 70. 10 ? 0. 78f
Ò 63. 84 ? 3. 54e 69. 67 ? 1. 15E 76. 60 ? 1. 61E

Ó 69. 22 ? 1. 32cd 77. 53? 1. 84Cd 85. 27 ? 0. 83d

Ô 72. 9? 1. 32Bc 80. 50 ? 1. 90C 91. 20? 1. 97c

Õ 77. 10 ? 2. 02B 88. 10 ? 1. 51b 96. 80 ? 2. 36b

Ö 85. 4 ? 1. 68a 94. 64 ? 1. 96a 103. 24 ? 3. 04a

对照组 control 47. 83 ? 4. 04F 48. 90 ? 3. 36G 48. 07? 1. 63G

  注:同一列中平均数 ? 标准误后,有相同字母者,表示组间差异不显著;无相同字母者,表示组间差异显著;其中大写字母表示差异

极显著( P< 0. 01) ,小写字母表示差异显著( P < 0. 05)

Notes: in the same column, after average ? SD, the same letter means the dif ference is not signif icant, while if not, it means the difference is

signif icant ( the capitalization for P< 0. 01, the lowercase forP < 0. 05)

2. 5  肝、肾和肌肉组织内喹乙醇含量的测定

对各试验组所取的材料进行HPLC 分析,结果详见表 2,各试验组肝、肾和肌肉组织中的喹乙醇含量

与对照组间有显著( P< 0. 05)或极显著( P< 0. 01)的差异。

3  讨论

本试验分别以10、25、50、100、150和200mg#kg- 1饲料的喹乙醇剂量对鲤进行 90 d慢性毒性试验, 各组的

发病率分别为 17. 5%、27. 5%、35. 0%、42. 5%、47. 5%和 55. 0% ,死亡率分别为 5. 0%、10. 0%、12. 5%、

17. 5%、20%和 30. 0%。在此剂量区间,其发病率和死亡率与给药剂量呈正相关。

在症状上, 中毒鱼最早出现鳍条基部充血发红和出血,随病程的发展,嘴角、眼球、鳃盖、腹部,甚至

鳞片下充血、出血。病鱼抗应激力明显下降, 当鱼体受到应激因子(如捕捞)刺激时, 表现出极度不安,剧

烈跳动,很快鱼体全身体表充血、出血, 继而发生死亡, 呈/应激性出血征0的特征性表现。本试验出现的

临诊症状与耿毅等[ 4]报道的在实际生产中鱼类喹乙醇中毒的临诊症状基本一致。
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表 2 鲤慢性喹乙醇中毒肝、肾和肌肉组织内的含量

Tab. 2 olaquindox contents of liver kidney and muscle of the chronic poisoning in Cyprinus carpio

组别
group

喹乙醇含量(Lg#g- 1)
olaquindox concention in tissue

1 2 3

平均数 ? 标准差
mean ? SD

肌肉

muscle

Ñ 0. 15 0. 10 0. 12 0. 12 ? 0. 028ef

Ò 0. 16 0. 20 0. 23 0. 20 ? 0. 031e

Ó 0. 30 0. 43 0. 48 0. 41 ? 0. 093d

Ô 0. 60 0. 70 0. 71 0. 67 ? 0. 061C

Õ 0. 77 1. 22 1. 24 1. 08 ? 0. 26B

Ö 1. 43 1. 44 1. 50 1. 46 ? 0. 039a

对照组 control 0 0 0 0. 00 ? 0. 00f

肝

liver

Ñ 1. 24 1. 52 4. 41 2. 39 ? 1. 75f

Ò 4. 97 9. 94 10. 39 8. 43? 3. 0e

Ó 10. 97 22. 28 24. 78 19. 34 ? 7. 36d

Ô 25. 44 27. 98 29. 34 27. 59 ? 1. 98C

Õ 31. 09 31. 11 32. 51 31. 57 ? 0. 82B

Ö 44. 29 49. 86 49. 88 48. 01? 3. 23a

对照组 control 0 0 0 0. 00 ? 0. 00f

肾

kidney

Ñ 0. 90 1. 08 1. 20 1. 06 ? 0. 15f

Ò 4. 03 8. 79 10. 45 7. 76 ? 3. 33e

Ó 12. 35 18. 56 19. 78 16. 89? 3. 98D

Ô 23. 42 24. 86 25. 88 24. 72 ? 1. 24Bc

Õ 26. 28 28. 78 28. 78 27. 95 ? 1. 44B

Ö 33. 07 35. 80 37. 78 35. 55? 2. 37a

对照组 control 0 0 0 0. 00 ? 0. 00f

  注:与表 1相同   Notes: the same with table 1

鲤慢性喹乙醇中毒时,肾上腺、肝和鳃的病理变化比较突出, 肾上腺肾间组织和嗜铬组织细胞发生

严重水泡变性和溶解消失。这与喹乙醇对猪、鸡肾上腺的损伤的报道相似
[ 6、7]

;肾上腺在机体抗应激方

面有着重要作用,当机体受到应激因子的刺激时, 糖皮质激素和髓质激素分泌量大大增加,以加快体内

脂肪和蛋白质的分解代谢,以提供必要的能量来加强机体对应激的防御性反应,增强机体的抗应激能

力[ 13] ,而喹乙醇造成了鲤鱼肾上腺的损伤, 引起肾上腺功能不全, 体内糖皮质激素和髓质激素分泌减

少,因此, 在应激情况下鱼体不能通过交感 ) 肾上腺髓质和下丘脑 ) 垂体 ) 肾上腺皮质这两条途径来调
节体内代谢,提供鱼体抗应激的必需能量, 因而鱼体抗应激力降低, 在受到应激因子的刺激后,难以适

应,并很快发生死亡。由于喹乙醇的代谢主要在肝脏进行[ 14] ,肝脏变性、坏死的损伤必然造成喹乙醇在

鱼体内的蓄积, 加重毒性反应。鲤肝脏有合成 Vc 的功能,而 Vc 在鲤体内有重要的抗应激作用, 肝损伤

造成体内 Vc含量降低,必然加重鱼体抗应激力的下降[ 15]。

中毒鱼红细胞数和血红蛋白含量都减少,表明喹乙醇可致鲤贫血,这与徐彦波等[ 5]报道的大鼠喹乙

醇中毒时引起贫血的变化是一致的;喹乙醇中毒引起鲤贫血的原因可能是由于喹乙醇对头肾、肾脏和脾

脏等造血器官造成损伤, 引起这些器官造血功能下降, 同时这些组织内出血,大量含铁血黄素沉着,黑素

巨嗜细胞吞噬增强, 说明红细胞的破坏非常严重, 导致红细胞数量的减少; 此外肝脏的损伤导致蛋白合

成障碍从而使血红蛋白的合成也受到影响。

中毒鱼血清 AST 和 ALT 活性随试验时间的延长, 酶活性逐步升高。AST 和 ALT 是广泛存在于动

物组织细胞线粒体内的重要氨基转移酶, 在机体蛋白质代谢中起着重要的作用,正常情况下血清中的

AST 和ALT 只有微量, 但当心、肝等内脏器官发生损伤时,组织内 AST 和 ALT 的活性将降低而血清内

这两种酶的活性将升高, 表明鱼体内脏器官如心、肝等的变性、坏死在逐步加重,这在定期的剖杀鱼的病

理组织学观察中也证实了这一点。

中毒鱼肝、肾和肌肉组织内喹乙醇含量与给药剂量呈正相关,其中肝组织中的含量最高, 肾脏其次,
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肌肉最低。我国对猪组织中喹乙醇的最高残留量(MRLs)为 0. 05mg#kg- 1[ 16] ,目前对于鱼类组织中喹乙
醇最高残留量还没有明确的规定,若参照猪组织中最高残留量的规定, 中毒鱼肝、肾和肌肉内的含量都

超过了此规定, 即使在给予 10mg#kg- 1的低剂量时,其肝、肾和肌肉内的含量分别为 2. 39、1. 06和 0. 12

mg#kg- 1,也都超过了上述规定。
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图版说明    Explanation of Plate

1.肌肉变性、坏死、溶解。H-E, @ 200; 2.心肌变性、出血。H-E, @ 400; 3.肝细胞脂肪水泡变性。H-E, @ 400; 4.肝细胞变性、溶解。H-E, @

400; 5.肾上腺空泡变性。H-E, @ 400; 6.给药后 15d,肠绒毛顶端上皮微绒毛脱落。 @ 2 500; 7. 给药后 45d,肠绒毛顶端上皮细胞脱落。 @

300; 8.给药后 75d,肠粘膜面上大量脱落的上皮细胞。 @ 2 500; 9.给药后 90d,肠上皮细胞几乎完全脱落,露出大量分泌孔。 @ 150; 10. 心

肌纤维线粒体肿胀,嵴断裂。 @ 30 000; 11.肝细胞内脂滴增多。 @ 10 000; 12.肾小管上皮细胞线粒体肿胀,嵴消失,囊泡化。 @ 15 000

1. Degenerat ion, necrosi s and dissolution occurred in muscle fibers. H-E, @ 200; 2. The cardiac muscle f ibers show ed as degeneration and hemorrhage.

H-E, @ 400; 3. Fatty degeneration or vacuolar degenerat ion occurred in liver cells. H-E, @ 400; 4. Degeneration and dissolut ion appeared in liver cells.

H-E, @ 400; 5. Vacuolar degeneration appeared in the adrenal gland cells. H-E, @ 400; 6. M icovillus of epithelia at the tap of intestinal villus

desquamated on the f ifteenth day after oral olaquindox. @ 2 500; 7. Epithelia at the tap of intestinal villus desquamated on the forty- f ifth day af ter oral

olaquindox. @ 300; 8. Many of desquamative epithelia appeared in the mucous membrane on the seventy-f ifth day after oral olaquindox. @ 2 500; 9.

Most of all intestinal epithelia desquamated completely and many secretory holes w ere revealed on the ninety day after oral olaquindox. @ 150 ; 10.

M itochondria of cardiac muscle f ibers swollen with breaking of caritas. @ 30000; 11. Many fatty drops appeared in liver cells. @ 10 000; 12.

M itochondria of renal tubular epithelia sw ollen with disintegration and lysis of caritas. @ 10 000
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