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酶系主要亚型的影响
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要!本试验旨在研究硒对氟中毒雏鸡肝脏细胞色素
&'#$

酶系主要亚型活性"含量#的影响及
()&%*%+

基因

转录情况%选取
",$

羽
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日龄健康雏鸡!随机分为
%

组!分别为正常组&氟中毒组和加硒组%正常组饲喂全价日粮'

氟中毒组在正常日粮中添加氟化钠"

-./

#!使日粮中氟含量为
"$$$0

1

(

2

1
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'加硒组在氟中毒组日粮基础上添

加亚硒酸钠"
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#!使日粮中硒含量为
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%分别在第
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8$

&
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天从各组随机选取
4$

羽鸡!采用比

色法测定
&'#$

酶系主要亚型活性"含量#!利用
:;!&(:

方法测定
()&%*%+0:-*

转录水平的变化%在添加氟

化钠后第
%$

天!氟中毒组除细胞色素
&'#$

含量和氨基比林
!-!

脱甲基酶"

*-<

#活性低于正常组外!其余各酶活性

"含量#较正常组均有增加"

.
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#'在加硒组中!除
-*<&>!

细胞色素
(

还原酶和苯胺
!'!

羟化酶活性低于氟中

毒组外!其余各亚型酶活性"含量#均高于氟中毒组"

.

#
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#%第
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天时!氟中毒组酶活性"含量#均极显著高于

正常组"

.
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#'在加硒组中!除
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细胞色素
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还原酶和氨基比林
!-!

脱甲基酶活性略高于氟中毒组外
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#!其余各亚型酶活性"含量#均极显著低于氟中毒组"

.
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天时!氟中毒组除细胞色素
&'#$

含量略高于正常组外"

.
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#!其余各亚型酶活性"含量#均极显著低于正常组"

.
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#'加硒组中细胞色素
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含量和
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细胞色素
(

还原酶活性略低于氟中毒组!其余各亚型酶活性"含量#均高于氟中毒组%在各

时间点氟中毒组
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转录水平均明显高于正常组"

.
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#'加硒组中
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转录水平介于氟中毒

组和正常组之间%结果提示!饲料中添加氟化钠和亚硒酸钠可使鸡肝脏细胞色素
&'#$

酶系各亚型活性"含量#及

()&%*%+0:-*

转录水平发生明显变化%
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氟是动物机体必需微量元素之一!适量的氟对

动物体的生长发育以及维持骨骼&牙齿的正常结构

和功能发挥重要作用!但过量摄入则对机体几乎所

有的组织器官都有不同程度的损害%近年来!氟化

物所致非骨相损害已引起广泛关注!对于如何减弱

氟毒性也进行了一些研究!一些学者认为硒对氟中

毒引起的机体损伤有一定的拮抗作用*
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细胞色素
&'#$

"

(

B

THGJVH0&'#$

!

()&

#是广泛

存在于生物体内的一类含血红素和硫羟基的蛋白

质!由结构和功能相关的基因超家族编码形成的超

家族酶系*

#

+

%

()&'#$

酶系作为生物体内混合功

能氧化酶系统的重要组成部分!不仅与内源性物质

的代谢有关!还与外来化合物的生物转化有关!参与

药物毒物的代谢灭活!是细胞药物及毒物代谢的主

要酶系!具有广泛的生物学意义%现有研究表明!在

肝损伤情况下!细胞色素
&'#$

酶系主要亚型活性

"含量#均有明显变化*

8!+

+

%各亚型酶活性"含量#降

低将直接或间接引起肝脏的解毒能力下降!加重肝

脏损害%本试验旨在探讨硒对氟中毒雏鸡肝脏细胞

色素
&'#$

酶系的影响!以及细胞色素
&'#$

酶系在

此过程中所发挥的作用%

H

!

材料与方法

HIH

!

实验动物分组与处理

!!

4$$

羽
"

日龄海蓝褐雏鸡"购自东北农业大学

孵化场#饲养
"

周后!选取健康雏鸡
",$

羽!随机分

为
%

组!每组
8$

羽!分别为正常组&氟中毒组&加硒

组%正常组饲喂全价日粮"购自哈尔滨新胜饲料有

限公司#'氟中毒组在正常日粮中添加氟化钠

"

-./

#!使日粮中氟含量为
"$$$0

1

(

2

1

3"

'加硒组

在氟中毒组日粮基础上添加亚硒酸钠"

-.

4

567

%

#!

使日粮中硒含量为
'0

1

(

2

1

3"

%采用阶梯式笼养

方式!定期进行免疫预防!自由饮水和采食%试验期

为
9$Y

!分别在第
%$

&

8$

&

9$

天于每组中随机选取

4$

羽进行采样及相关指标的检测%

HI!

!

主要试剂和仪器

!!

考马斯亮蓝"

*0V6IGH

#'牛血清白蛋白!

-*<!

&>

"

:HGJ6

#'红霉素!细胞色素
(

"

5@

1

0.

#'

(7

气体

"哈尔滨市黎明气体有限公司#%

R6E6LC.ET"%$$

紫外,可见光分光光度计"

_@HGJVH0

#'低温超速离

心机"

_6G20.E

#%

HIJ

!

方法

"=%="

!

肝脏微粒体的制备
!

每次试验前
"4J

动物

禁食!称重后颈静脉放血处死!迅速取出肝脏!用预

冷的生理盐水冲去血渍!滤纸擦干!称重!根据体质

量和肝脏质量!用差速离心法制备肝脏微粒体%

"=%=4

!

肝脏微粒体
()&'#$

酶系主要亚型的检测

!

肝微粒体蛋白含量的测定采用
_V.YUHVY

法!以牛

血清白蛋白作为标准%细胞色素
&'#$

含量的测定

采用
(7

还原差示光谱法%细胞色素
W

#

含量和
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细胞色素
(

还原酶活性的测定采用化学

比色法%氨基比林
!-!

脱甲基酶"

*-<

#活性的测定

和红霉素
!-!

脱甲基酶"

?:-<

#活性的测定采用

-.IJ

比色法!以甲醛的生成速率表示
*-<

和

?:-<

的活性%苯胺
!'!

羟化酶"

*>

#活性的测定采

用
5GJ6E206E

法!以
'!

氨基酚的生成速率表示
*>

活性%具体操作参考文献*

,

+%

"=%=%

!

肝脏
()&%*%+0:-*

转录的测定
!

提取

肝脏总
:-*

!并用紫外分光光度计进行定量%取
"

"

1

总
:-*

经引物
HA@

1

H

"

Y;

#

",

在逆转录酶作用下

合成
G<-*

!以
G<-*

为模板!

()&%*%+

引物"由上

海生工生物工程技术服务有限公司合成#介导下进

行
&(:

分析!并以
#

!.GT@E

作为内参%

()&%*%+

"序

列号
*N4#$%%+

#引物序列$

#̂!(*(;;RR;;*(!

(;RR(;;*(!%̂

!

#̂!(*R*R;(*RR*R*R!

(***;(!%̂

'

#

!.GT@E

"序列号
_L$%,"4+

#引物序列$

#̂!*R(;*;R**(;(((;R*;RR!%̂

!

#̂!;;(*!

;(R;*(;((;R(;;R(!%̂

%

&(:

程序$预变性

9'`#0@E

'

9'`%$I

!退火"温度
()&%*%+

为
#4

`

!

#

!.GT@E

为
#+=,`

#

%$I

!

+4`%$I

!

%$

个循环!

+4`+0@E

%预期扩增产物片段长度分别为
'"9W

X

"

()&%*%+

#&

%+,W

X

"

#

!.GT@E

#%

&(:

扩增产物经

"a

琼脂糖凝胶电泳!得到特异条带后测序进行产物

鉴定!获得目的片段后使用
(J.0

X

R6A!%$$$

凝胶图

像处理系统扫描并分析
&(:

产物
=>

值%

HI$

数据处理

!!

数据的统计分析应用
5*5UHVQ@EYH[I8="4

软

件
b.ET6A!>.6EI]6A

卡方检验"

(J@!5

D

C.V6

#模块进行'

应用
b@GVHIHUT?\G6A4$$%

对试验数据进行作图%

!

!

结
!

果

!IH

!

牛血清白蛋白标准曲线

!!

以系列浓度的牛血清白蛋白为横坐标!以

=>

#9#E0

值为纵坐标绘制标准曲线!见图
"

%此标准

曲线的线性回归方程为
3

c$=#8,#? d$=$$#+

!

:

4

c$=99+9

%

!I!

!

甲醛标准曲线

!!

以系列浓度的甲醛为横坐标!以
=>

'4$E0

值为

纵坐标绘制标准曲线!见图
4

%其线性回归方程为
3

c4="48,? 3$=$$"#

!

:

4

c$=99+,

%

!IJ

!

对氨基酚标准曲线

!!

以系列浓度的对氨基酚为横坐标!以
=>

'4$E0

值为纵坐标绘制标准曲线!见图
%

%其线性回归方

图
H

!

牛血清白蛋白标准曲线

D4

K

IH

!

)*+.8249>8/403.5>L+0-90L43+8295643

图
!

!

甲醛标准曲线

D4

K

I!

!

)*+.8249>8/403.5>L+0--0>682E+*

:

E+

图
J

!

对氨基酚标准曲线

D4

K

IJ

!

)*+.8249>8/403.5>L+0-FMN

程为
3

c$=$$++? d$=$$$,

!

:

4

c$=99,8

%

!I$

!

肝脏微粒体
@O'$("

酶系主要亚型的检测

4='="

!

细胞色素
&'#$

含量的测定结果
!

在不同

时间点!各组肝脏
()&'#$

含量均呈上升趋势%第

%$

天时!氟中毒组低于正常组!加硒组高于正常组!

各组间差异均极显著"

.

#

$=$"

#%第
8$

天时!氟中

毒组
()&'#$

含量极显著高于正常组"

.

#

$=$"

#!
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!

8

期 于
!

倩等$硒对氟中毒雏鸡肝脏细胞色素
&'#$

酶系主要亚型的影响

加硒组酶含量极显著低于正常组"

.

#

$=$"

#%第
9$

天时!氟中毒组与正常组相比差异不显著"

.

$

$=$#

#!加硒组酶含量低于正常组和氟中毒组"

.

#

$=$#

#!见表
"

%

表
H

!

肝脏微粒体
@O'$("

酶系主要亚型的检测结果

)892+H

!

P3-25+3.+0--250>43+83E<+2+345603/*+24L+>@O'

$

@

:

/9(

$

MFN'=?@

:

/@

$

FMN

$

,QMN

$

F=43.*4.A+3

项目
OT60I

组别
RVHC

X

;J6%$

TJ

Y.

B

;J68$

TJ

Y.

B

;J69$

TJ

Y.

B

细胞色素
&'#$

,"

E0HA

(

0

1

3"

#

(

B

THGJVH06&'#$

正常组
(HETVHA

"F#++e$F$"8

_W

4F"'"e$F$#$

_W

+F4$9e$F448

*.

氟中毒组
/ACHVHI@I

"F$8'e$F$4%

(G

%F#%9e$F$#%

*.

+F%+#e$F4'8

*.

加硒组
56A6E@C0

"F9$"e$F""'

*.

$F9',e$F$$8

(G

8F+%9e$F"$,

*W

细胞色素
W

#

,"

E0HA

(

0

1

3"

#

(

B

THGJVH06W

#

正常组
(HETVHA

4F"84e$F%9"

_G

4F""8e$F"'"

_W

#F,8+e$F'44

*.

氟中毒组
/ACHVHI@I

%F4$+e$F49$

_W

%F9%"e$F84"

*.

4F'''e$F'''

_G

加硒组
56A6E@C0

#F'$+e$F%,9

*.

"F4'"e$F%+'

_G

%F#"4e$F",9

_W

-*<&>!

细胞色素
(

还 原 酶,

"

E0HA

(

0

1

3"

(

0@E

3"

#

-*<&>!(

B

THGJVH06(V6YCGT.I6

正常组
(HETVHA

%F$$8e$F$',

_G

%F"$4e$F"",

_W

'F%"9e$F4%%

*.

氟中毒组
/ACHVHI@I

'F%$+e$F4%+

*.

%F++$e$F"99

*.

%F"#%e$F4$'

_W

加硒组
56A6E@C0

%F%+8e$F"+#

_W

'F"$4e$F4+8

*.

4F,#9e$F4$'

_W

氨基比林
!-!

脱甲基酶"

*-<

#,

"

E0HA

(

0

1

3"

(

0@E

3"

#

*0@EH

XB

V@E6!-!Y606TJ

B

A.I6

正常组
(HETVHA

4F48,e$F"8'

*.

4F$'#e$F"%'

_W

4F"94e$F"+%

_.

氟中毒组
/ACHVHI@I

"F8"4e$F"%#

_W

4F#,'e$F$"4

*.

"F844e$F$#4

_G

加硒组
56A6E@C0

4F$"#e$F"+9

*_.

4F+4"e$F$'8

*.

4F'',e$F$9"

*.

红霉素
!-!

脱甲基酶"

?:-<

#,

"

E0HA

(

0

1

3"

(

0@E

3"

#

?V

B

TJVH0

B

G@E!-!Y606TJ

B

A.I6

正常组
(HETVHA

$F#'#e$F$"8

(G

"F%,$e$F"#'

(G

4F$''e$F$88

*.

氟中毒组
/ACHVHI@I

"F,,9e$F$84

_W

4F%,+e$F"8'

*.

"F$,#e$F"%'

_W

加硒组
56A6E@C0 4F%"'e$F$8%

*.

"F,'"e$F"4+

_W

4F4%+e$F"#4

*.

苯胺
!'!

羟化酶"

*>

#,

"

E0HA

(

0

1

3"

(

0@E

3"

#

*E@A@E6!'!J

B

YVH\

B

A.I6

正常组
(HETVHA

$F"99e$F$$'

(G

$F$,%e$F$$4

_W

$F4"$e$F$$"

_W

氟中毒组
/ACHVHI@I

$F%$8e$F$$"

*.

$F"9%e$F$$4

*.

$F"#$e$F$$"

(G

加硒组
56A6E@C0

$F4%+e$F$"4

_W

$F$++e$F$$"

(G

$F4#9e$F$$%

*.

标大写角码字母完全不相同者表示同一指标两组数值比较差异极显著"

.

#

$=$"

#!标有完全不同小写角码字母者表示同一指

标两组数值比较差异显著"

.

#

$=$#

#!标有相同字母者表示同一指标两组数值比较差异不显著"

.

$

$=$#

#%下表同

f.AC6I[@TJY@UU6V6ETG.

X

@T.AA6TT6VIC

X

6VIGV@

X

TI@ETJ6I.06GHAC0E.V6I@

1

E@U@G.ETY@UU6V6ET

"

.

#

$=$#

#!

[J@A6[@TJY@UU6V6ET

AH[6VG.I6A6TT6VIC

X

6VIGV@

X

TI@ETJ6I.06GHAC0E.V66\TV606A

B

Y@UU6V6ET

"

.

#

$=$"

#

=b6.EI[@TJI.06IC

X

6VIGV@

X

TI@ETJ6I.06

GHAC0EY@UU6V@EI@

1

E@U@G.ETA

B

"

.

$

$=$#

#

=;J6I.06.IW6AH[

4='=4

!

细胞色素
W

#

含量的测定结果
!

在不同时间

点!正常组细胞色素
W

#

含量先略有下降后呈上升趋

势!氟中毒组呈先上升后下降趋势!加硒组呈先下降

后上升趋势%第
%$

天时!氟中毒组酶含量高于正常

组"

.

#

$=$#

#!加硒组酶含量极显著高于氟中毒组

"

.

#

$=$"

#%第
8$

天时!氟中毒组高于正常组!加

硒组低于正常组!差异均极显著"

.

#

$=$"

#%第
9$

天时!氟中毒组和加硒组酶含量均极显著低于正常

组"

.

#

$=$"

#!且氟中毒组酶含量显著低于加硒组

"

.

#

$=$#

#!详见表
"

%

4='=%

!

-*<&>!

细胞色素
(

还原酶活性的测定结

果
!

在不同时间点!正常组酶活性呈上升趋势!氟中

毒组呈持续下降趋势!加硒组呈先上升后下降趋势%

第
%$

天时!氟中毒组酶活性极显著高于正常组和加

硒组"

.

#

$=$"

#!加硒组略低于氟中毒组"

.

#

$=$#

#%第
8$

天时!氟中毒组酶活性极显著高于正

常组"

.

#

$=$"

#!加硒组酶活性与氟中毒组相比差

异不显著"

.

$

$=$#

#%第
9$

天时!氟中毒组极显著

低于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组与高氟组相比差异

不显著"

.

$

$=$#

#%详见表
"

%

4='='

!

氨基比林
!-!

脱甲基酶"

*-<

#活性的测定

结果
!

在不同时间点!正常组
*-<

活性变化不明

显!氟中毒组和加硒组酶活性均呈先升高后降低的

趋势%第
%$

天时!氟中毒组酶活性极显著低于正常

组"

.

#

$=$"

#!加硒组显著高于氟中毒组"

.

#

$=$#

#%第
8$

天时!氟中毒组酶活性极显著高于正

常组"

.

#

$=$"

#!加硒组略高于氟中毒组!但差异不

显著"

.

$

$=$#

#%第
9$

天时!氟中毒组酶活性极显

著低于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组酶活性极显著高

于氟中毒组"

.

#

$=$"

#!见表
"

%

4='=#

!

红霉素
!-!

脱甲基酶"

?:-<

#活性的测定结

果
!

在不同时间点!正常组酶活性呈持续上升趋势!
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畜
!

牧
!

兽
!

医
!

学
!

报
'$

卷
!

氟中毒组呈先升高后降低趋势!加硒组呈先降低后

升高趋势%第
%$

天时!氟中毒组
?:-<

活性极显

著高于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组酶活性极显著高

于氟中毒组"

.

#

$=$"

#%第
8$

天时!氟中毒组酶活

性极显著高于正常组!加硒组介于正常组与氟中毒组

之间!组间差异均极显著"

.

#

$=$"

#%第
9$

天时!氟

中毒组酶活性极显著低于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组

酶活性极显著高于氟中毒组"

.

#

$=$"

#!见表
"

%

4='=8

!

苯胺
!'!

羟化酶"

*>

#活性的测定结果
!

在

不同时间点!正常组呈现持续下降趋势!氟中毒组和

加硒组均呈先下降后上升趋势%第
%$

天时!氟中毒

组
*>

活性极显著高于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组

酶活性低于氟中毒组"

.

#

$=$#

#%第
8$

天时!氟中

毒组酶活性极显著高于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组

极显著低于氟中毒组"

.

#

$=$"

#%第
9$

天时!氟中

毒组酶活性极显著低于正常组"

.

#

$=$"

#!加硒组

极显著高于氟中毒组"

.

#

$=$"

#!见表
"

%

!I(

!

肝脏
@O'JFJ&6QMF

转录的检测结果

!!

如表
4

所示!各时间点氟中毒组
()&%*%+

0:-*

转录水平均明显高于对照组"

.

#

$=$"

#!加

硒组转录水平介于氟中毒组和正常组之间!见

图
'

%

!

表
!

!

肝脏
@O'JFJ&6QMF

转录的检测结果

)892+!

!

6QMF/>83<.>4

;

/4032+L+20-@O'JFJ&43.*4.A+324L+>

组别
RVHC

X

;J6%$

TJ

Y.

B

;J68$

TJ

Y.

B

;J69$

TJ

Y.

B

正常组
(HETVHA $F,4+e$F$$8

(G

$F,94e$F$%$

_W

$F,,%e$F$'9

_W

氟中毒
/ACHVHI@I $F9#8e$F$%+

*.

$F9'9e$F$"8

*.

"F$"+e$F$#4

*.

加硒组
56A6E@C0 $F,9'e$F$%4

_W

$F+9,e$F$"4

(G

$F9$'e$F$%'

_W

bF<P4$$$0.V26V

'

"

&

'

&

+F

正常组第
%$

&

8$

&

9$

天'

4

&

#

&

,F

氟中毒组第
%$

&

8$

&

9$

天'

%

&

8

&

9F

加

硒组第
%$

&

8$

&

9$

天

bF<P4$$$ 0.V26V

'

"

!

'

!

+F&VHYCGTIHUTJ6

%$

TJ

!

8$

TJ

!

9$

TJ

Y.

B

HUGHETVHA

1

VHC

X

'

4

!

#

!

,F

&VHYCGTIHUTJ6%$

TJ

!

8$

TJ

!

9$

TJ

Y.

B

HU/ACHVHI@I

1

VHC

X

'

%

!

8

!

9F&VHYCGTIHUTJ6%$

TJ

!

8$

TJ

!

9$

TJ

Y

HUI6A6E@C0

1

VHC

X

图
$

!

@O'JFJ&

的
Q)?'@Q

产物凝胶电泳

D4

K

I$

!

)*+

K

+2+2+./>0

;

*0>+<4<0- @O'JFJ&

'@Q86

;

24-4.8/403

;

>0E5./<

J

!

讨
!

论

!!

4$

世纪
,$

年代末期!通过对氟病区流行病学

的调查!人们开始关注氟与硒的相互关系%研究发

现!外环境硒含量与氟中毒发生有密切关系*

9

+

!氟&

硒配比浓度低或低硒高氟时!硒对氟表现为拮抗作

用%作者参照刘国艳*

"$

+的报道!选用饲粮中添加氟

化钠!使氟含量为
"$$$0

1

(

2

1

3"

!可成功复制出

鸡氟中毒模型!同时饲粮中添加亚硒酸钠!使硒含量

为
'0

1

(

2

1

3"进行硒拮抗效应的探讨%

!!

细胞色素
&'#$

酶系作为功能单位由许多组分

组成!主要包括
4

种细胞色素"细胞色素
&'#$

和细

胞色素
W

#

#&

4

种黄素蛋白"

-*<&>!

细胞色素
&'#$

还原酶和
-*<>!

细胞色素
W

#

还原酶#&磷脂等%几

乎所有的生命体中都发现有
()&'#$

的存在!且在

同种生物的不同器官和组织中其分布具有一定的选

择性%脊椎动物的肝脏是
()&'#$

含量最丰富的器

官*

""

+

%同时肝脏也是动物机体物质转化的主要器

官和场所!也是毒物最先&最易侵袭的器官%大量研

究表明!氟化物作为一种外源性毒物!可导致肝脏线

粒体的畸形和增生&内质网的减少和破坏*

"4!"'

+

!而微

量元素硒对维持生物膜的完整性及生物大分子的正

常功能均产生至关重要的影响!因此认为适量的硒

可有效拮抗由氟中毒引起的肝脏损伤%

!!

在外源物质对细胞色素
&'#$

酶系主要亚型酶

活性"含量#产生的影响方面许多学者也进行了相应

的研究%侯艳宁等发现黄芩甙对由于各种原因造成

肝损伤动物模型具有明显的保护作用!连续
+Y

给

小鼠灌胃黄芩甙"

"$$0

1

(

2

1

3"

(

Y

3"

#后检测细胞

色素
&'#$

酶系!结果显示黄芩甙可显著诱导小鼠
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!

8

期 于
!

倩等$硒对氟中毒雏鸡肝脏细胞色素
&'#$

酶系主要亚型的影响

肝微粒体细胞色素
&'#$

的含量及活性!但对细胞

色素
W

#

&

()&%*4

&

()&4<"

以及
()&4?"

却无诱导

作用*

"#

+

%王启斌等研究了葛根素体外对细胞色素

&'#$

酶系
()&"*4

&

()&4(9

&

()&4("9

&

()&4<8

和
()&%*'

活性的影响!结果表明低浓度葛根素

"

$="00HA

(

P

3"

#对
()&"*4

和
()&4<8

酶活性

有较明显的体外抑制作用!且随着葛根素浓度的增

高!对这两种酶活性的抑制作用也增强*

"8

+

%

!!

饲喂氟化钠和亚硒酸钠后鸡
&'#$

酶系中主要

亚型细胞色素
&'#$

含量!细胞色素
W

#

含量!

-*<!

&>!

细胞色素
(

还原酶活性!

*-<

&

?:-<

和
*>

活性均发生了明显变化%试验结果表明!在添加氟

化钠后第
%$

天时!过量氟可降低肝脏微粒体中

(

B

T&'#$

含量和
*-<

活性!加硒后则可抑制这两

种酶活性"含量#的降低%提示过量氟造成肝脏膜性

结构损伤!加硒可拮抗氟的细胞毒性%第
8$

天时!

氟中毒组各酶活性"含量#均高于正常组!加硒组中

(

B

T&'#$

含量&细胞色素
W

#

含量和
*>

活性低于正

常组!其 余 各 酶 活 性 均 高 于 正 常!表 明 硒 对

(

B

T&'#$

&细胞色素
W

#

含量及
*>

活性具有抑制作

用!其机制可能为
(

B

T&'#$

在缓解氟毒性过程中可

产生过氧化物!细胞色素
W

#

则可促进此过程的发

生!过氧化物大量增多则导致肝脏组织的进一步损

伤!而硒可以硒蛋白形式清除体内过量自由基%第

9$

天时!氟中毒组除
(

B

T&'#$

含量略高于正常组

外!其他主要亚型酶活性"含量#均低于正常!而加硒

组
(

B

T&'#$

含量&细胞色素
W

#

含量和
-*<&>!

细胞

色素
(

还原酶活性低于正常组!

*-<

&

?:-<

和

*>

活性均高于正常组!各时间点亚型活性变化无

显著规律可能是由于
()&'#$

在进化过程中保守性

差!其亚型活性在受外源物质作用时存在被抑制或

被活化两种情况!并且大多数
()&'#$

表现有临床

意义的遗传多态性!即当外源物质主要由某一特定

()&'#$

亚型酶代谢时!不同个体对外源物质的代

谢可能有显著差异*

"+

+

%

!!

此外!本试验还对肝脏
()&%*%+0:-*

转录

水平情况进行了检测!结果显示氟中毒时肝脏

()&%*%+0:-*

的表达水平高于正常组!加硒组

则介于正常组与氟中毒组之间%提示过量氟可从分

子水平改变混合功能氧化酶的活性!从而影响机体

肝脏
&'#$

酶系的正常生理功能和活性!促进氧化

应激的发生和发展!最终导致肝脏的结构和功能发

生病理性损伤%说明
()&'#$

活性和表达的改变可

能是氟致肝损伤的毒理机制之一%

! !

由于
()&'#$

家族成员多!分布广!有 些

()&'#$

的底物有交叉重叠!另外外源物质在不同

的个体经代谢后的作用呈多向性!因此对
()&'#$

催化外源物质代谢过程中的调控作用目前还没有定

论!仍需要进一步研究%
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