
Ｔ２．１２　百草枯对鲤鱼的免疫毒性作用

马军国，李效宇

（河南师范大学生命科学学院，河南 新乡 ４５３００７）

　　摘要：目的　评价水体中百草枯对鱼类及水体生态系统的影响。方法　商业用百草枯水剂，有效成分
含量２００ｇ·Ｌ－１，采用改进的寇氏法检测百草枯对鲤鱼（８．１４±１．３７）ｇ的急性毒性，分别选取１／１０和１／５
７２ｈＬＣ５０百草枯暴露鲤鱼，并于１，３，７ｄ取材，通过 ＥＬＩＳＡ方法和荧光定量 ＰＣＲ方法分别检测鲤鱼肝、
胰、肾和脾的白介素１β（ＩＬ１β）、干扰素γ（ＩＦＮγ）、肿瘤坏死因子α（ＴＮＦα）、免疫球蛋白Ｍ（ＩｇＭ）、溶菌
酶和补体３（Ｃ３）的含量及其基因的表达情况；同时采用组织学方法检测了鲤鱼肝、胰、肾、脾、肠、鳃和尾鳍
的组织病理学变化。结果　百草枯对鲤鱼的 ７２ｈＬＣ５０为 １５．９６２ｍｇ·Ｌ

－１，置信区间为（１５．０１８～
１７．００５），置信度９５％。百草枯亚急性毒性实验结果表明，百草枯处理对鲤鱼肝、胰、肾和脾的 ＩＬ１β，ＩＦＮ
γ，ＴＮＦα，ＩｇＭ和Ｃ３的表达有明显的影响，但对其蛋白含量和基因转录的影响并不完全一致，例如处理组
肝胰ＴＮＦα蛋白含量均显著高于对照组，然而其基因相对表达量却在第１天下降，这种蛋白水平与转录水
平的不一致有可能是由于百草枯的影响而导致该基因转录后修饰和调控的结果。处理组溶菌酶活力先升高

（１－３ｄ）而后下降 （７ｄ），其基因相对表达量也是先上升后下降，因此百草枯处理后，鲤鱼免疫器官溶菌酶
活性与基因转录水平表现出较好的一致性。组织病理学检测发现，１／５７２ｈＬＣ５０百草枯暴露鲤鱼７ｄ，与对
照组相比，鲤鱼的肝、胰、肾、脾、肠、鳃和尾鳍均有一定的组织损伤，特别是肠、鳃和尾鳍损伤最为严重。处理

组鲤鱼肠肌层损伤、浆膜破坏、细胞空泡化；鳃丝上皮膨大、软骨核心组织损伤、鳃丝融合；尾鳍鳍条血管损

伤、韧带和表皮坏死、生发层空泡化、上皮细胞核致密化。结论　百草枯对鲤鱼的急性毒性为中毒高毒；百
草枯对鲤鱼还具有免疫毒性，不仅干扰鲤鱼免疫因子和细胞因子的表达，而且损伤鲤鱼免疫相关器官。
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Ｔ２．１３　单壁碳纳米管暴露致大鼠血管外膜损伤促进血管内膜病变作用
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　　摘要：目的　探讨单壁碳纳米管（ＳＷＣＮＴ）暴露致大鼠血管外膜损伤促进内膜病变的作用及影响机
制。方法　① 整体水平：形态结构学检测方面利用 ＨＥ染色，高倍显微镜下观察外膜损伤效果及内膜的病
理变化；通过对αａｃｔｉｎ进行免疫组化染色，了解病变主要细胞成分；透射电镜观察血管外膜损伤后血管内膜
细胞超微结构的改变。功能学检测方面利用免疫组织化学技术检测三种特异性抗原 ｖｉｍｅｎｔｉｎ，ｄｅｓｍｉｎ，α
ＳＭａｃｔｉｎ在血管内外膜的表达水平；应用 ＢｒｄＵ标记阳性增殖细胞，免疫组化观察血管内外膜细胞增殖情
况；利用免疫组化技术观察血管内、外膜胶原合成及分布变化；利用免疫组化技术观察 ＴＧＦβ１，ＭＣＰｌ，
ＩＣＡＭ１和ＶＣＡＭｌ及ＮＡＤＰＨ氧化酶ｐ４７ｐｈｏｘ在血管内、外膜的表达水平变化。② 细胞水平：采用胰酶消
化法体外原代培养大鼠血管外膜成纤维细胞（ＡＦ）观察其在 ＳＷＣＮＴ暴露不同剂量和时相点细胞氧化应
激、表型转化、迁移、增殖和细胞因子表达等方面的差异，从基因、蛋白和细胞水平对比分析ＳＷＣＮＴ暴露条
件下ＡＦ损伤的动态变化规律；采用贴块法体外原代培养血管内皮细胞（ＲＡＥＣ），观察不同浓度ＳＷＣＮＴ处
理ＡＦ不同时间在ＲＮＡ干扰及特异性抑制剂预处理前后ＲＡＥＣ损伤相关分子的表达变化，从正反两方面探
讨ＳＷＣＮＴ暴露激活血管外膜及其成纤维细胞诱导血管内膜病变形成的分子机制。结果　整体水平研究
结果表明与对照组比较，血管外膜胶原蛋白Ⅰ和胶原蛋白Ⅲ表达量显著增加；ＨＥ染色显示，与对照组比较，
ＳＷＣＮＴ暴露组血管内膜在外膜损伤５ｄ及７ｄ时正常，１０ｄ开始出现轻微的增生性病变，３０ｄ时形成了明
显的内膜病变；透射电镜结果显示ＡＦ和ＲＡＥＣ均发生超微结构的改变；免疫组化结果显示 ＳＷＣＮＴｓ暴露
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组血管内膜ＩＣＡＭ１和ＶＣＡＭ１呈过表达现象。细胞水平研究结果提示 ＳＷＣＮＴ暴露早期可通过激活非
Ｓｍａｄｓ依赖的ＪＮＫ途径，后期主要通过激活ＴＧＦβ１／Ｓｍａｄｓ信号传导途径，二者共同调控ＳＭ２２α蛋白的
表达，促进ＡＦ转化为ＭＦ；ＲＡＥＣ出现明显的氧化应激，活性氧激活血管内皮细胞内的核转录因子κＢ，启动
血管内皮细胞内核转录因子κＢ信号途径而增加血管内皮细胞表面细胞间粘附分子１的表达，介导中性粒
细胞与血管内皮细胞的牢固粘附。结论　ＳＷＣＮＴ暴露致血管外膜损伤与内膜病变的形成相关。ＳＷＣＮＴ
暴露致血管外膜发生氧化应激损伤致外膜成纤维细胞发生表型转化为肌成纤维细胞，后者发生增殖、迁移至

内膜诱导血管内皮细胞分泌黏附因子，致血管内皮功能紊乱，促进血管内膜损伤的形成及发展。
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Ｔ２．１４　低浓度饮水型砷暴露对人群外周血血细胞参数影响的分析
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　　摘要：目的　分析低浓度砷暴露对人群外周血血细胞的影响，为筛选低浓度砷暴露的早期损伤指标提
供依据。材料和方法　选择相邻经济发展均衡的山西地砷病区和非地砷病区２个自然村，饮水年限１５年
以上本地居民，无传染性、遗传性等疾病，无放射线和理化致病因素接触史１５６人为调查对象。其中地砷病
区８５名为病例组，非地砷病区７１名为对照组。平衡病例组和对照组年龄、性别、吸烟、饮酒、偏食等因素的
影响。用全自动血细胞分析仪分析测定人群血细胞参数的变化。结果　砷暴露组ＷＢＣ（白细胞）、ＧＲＡ（中
性粒细胞绝对值）、ＧＲＡ％（中性粒细胞百分比）、ＬＹＭ（淋巴细胞绝对值）和ＬＹＭ％（淋巴细胞百分比）与对
照组比较，均有升高趋势，其中ＬＹＭ和ＬＹＭ％的增加有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０５）。砷暴露组与对照组相
比，ＲＢＣ（红细胞）、ＨＧＢ（血红蛋白）、ＭＣＨ（平均血红蛋白含量）、ＭＣＨＣ（平均血红蛋白浓度）和 ＲＤＷ（红
细胞体积分布宽度）有升高的趋势，且差异均有统计学意义（Ｐ均 ＜０．０５）；ＭＣＶ（平均红细胞体积）呈下降
趋势，且差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。砷暴露组与对照组相比，ＰＬＴ（血小板）、ＭＰＶ（平均血小板体积）和
ＰＣＴ（血小板压积）有明显的下降趋势，且差异均有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；ＰＤＷ（血小板分布宽度）有明显
的升高趋势，且差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）。结论　长期低浓度砷暴露人群外周血血细胞参数的改变具
有双向性和不均一性。白细胞和红细胞代偿性增加，血红蛋白浓度升高，血小板数目明显减少；血小板和红

细胞体积异质性增加。血液常规检查可作为砷中毒的早期损伤指标。
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Ｔ２．１５　外来体介导的ｍｉＲ２１在食管癌细胞中的生物学功能

廖　娟，刘　冉，尹立红，石亚娟
（东南大学公共卫生学院环境医学工程教育部重点实验室，江苏 南京 ２１０００９）

　　摘要：目的　探讨食管癌细胞分泌的外来体（ｅｘｏｓｏｍｅ）介导的 ｍｉｃｒｏＲＮＡ２１（ｍｉＲ２１）在食管癌细胞
中的生物学功能。材料和方法　ＤｉＩ染料荧光标记食管癌细胞株 ＥＣ９７０６培养上清来源的 ｅｘｏｓｏｍｅ，应用
ＵｌｔｒａＶＩＥＷＶｏｘ活细胞实时成像技术分析ＤｉＩ标记的 ｅｘｏｓｏｍｅ能否进入活细胞及其在细胞内的运动轨迹；
Ｃｙ３标记的ｍｉＲ２１ｍｉｍｉｃ瞬时转染作为供体细胞的ＥＣ９７０６，转染１２ｈ后用ＰＢＳ清洗供体细胞以除去多
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