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摘 要：用注射染 Ｃｄ的实验方法，研究了 Ｃｄ对鲫溶菌酶（ＬＳＺ）和过氧化物酶（ＰＯＤ）活性的影响。在试验剂量和时间范
围内的结果显示，镉对鲫 ＬＳＺ和 ＰＯＤ均有剂量 －效应关系、时间－效应关系和Ｈｏｒｍｅｓｉｓ现象。１．２５ｍｇ·ｋｇ－１染 Ｃｄ胁
迫时对 ＬＳＺ和ＰＯＤ有激活作用；２．５和３．７５ｍｇ·ｋｇ－１染 Ｃｄ胁迫时对 ＬＳＺ和ＰＯＤ有抑制作用。ＬＳＺ与Ｃｄ剂量间的剂
量－反应关系拟合为 ｙ＝０．８９６＋０．１９６ｘ－０．０９４ｘ２（ｒ２＝０．８２０５），ＰＯＤ与 Ｃｄ剂量间的剂量－反应关系拟合为 ｙ＝
０．２６２＋０．０４２ｘ－０．０１９ｘ２（ｒ２＝０．７８９８）；１．２５ｍｇ·ｋｇ－１染Ｃｄ胁迫时ＬＳＺ顶点所对应的时间为染 Ｃｄ后１２ｈ，ＰＯＤ则
为２４ｈ。Ｃｄ对鲫具有明显的免疫毒性。
关键词：Ｃｄ；鲫；溶菌酶；过氧化物酶
中图分类号：Ｘ５０３．２２５ 文献标识码：Ａ 文章编号：１６７２－２０４３牗２００４牘０２－０２４３－０３

收稿日期牶２００３－０３－０４
基金项目：江苏省科技发展项目牗ＢＳ２００２０１６牘
作者简介牶丁 磊牗１９６５—牘，男，上海市人，讲师，从事动物病理生理学

研究。Ｅ－ｍａｉｌ牶ｄｉｎｇｌｅｉ４４４４＠ｈｏｔｍａｉｌ．ｃｏｍ

ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＣｄＣｌ２ｏｎＬｙｓｏｚｙｍｅａｎｄＰｅｒｏｘｉｄａｓｅＡｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆＣａｒａｓｓｉｕｓＡｕｒａｔｕｓ
ＤＩＮＧＬｅｉ牞ＷＵＰｉｎｇ牞ＣＡＩＣｈｕｎｆａｎｇ牞ＳＯＮＧＸｕｅｈｏｎｇ牞ＨＵＡＮＧＨｅｚｈｏｎｇ
牗ＣｏｌｌｅｇｅｏｆＡｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌＳｃｉｅｎｃｅａｎｄＴｅｃｈｎｏｌｏｇｙ，ＳｕｚｈｏｕＵｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，Ｓｕｚｈｏｕ２１５００６，Ｃｈｉｎａ牘

Ａｂｓｔｒａｃｔ：ＥｆｆｅｃｔｓｏｆＣｄＣｌ２ｏｎｂｏｔｈＬｙｓｏｚｙｍｅ 牗ＬＳＺ牘ａｎｄＰｅｒｏｘｉｄａｓｅ 牗ＰＯＤ牘ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓｏｆＣａｒａｓｓｉｕｓＡｕｒａｔｕｓｗｅｒｅｓｔｕｄｉｅｄｕｓｉｎｇａ
ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙｔｅｓｔ．Ｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｓｈｏｗｅｄｔｈａｔｗｉｔｈｉｎａｒａｎｇｅｏｆｅｘｐｏｓｕｒｅｄｏｓａｇｅｓａｎｄｄｕｒａｔｉｏｎ牞ｔｈｅｒｅｅｘｉｓｔｅｄｌｉｎｅａｒｉｔｙｒｅｌａｔｉｏｎｓｈｉｐｂｅｔｗｅｅｎ
ｄｏｓａｇｅ－ｒｅｓｐｏｎｓｅａｎｄｄｕｒａｔｉｏｎ－ｒｅｓｐｏｎｓｅｉｎｔｅｒｍｓｏｆＣｄ２＋ｏｎｂｏｔｈＬＳＺａｎｄＰＯＤ．Ｔｈｅｆｉｓｈｔｒｅａｔｅｄｗｉｔｈ１．２５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１Ｃｄ２＋

ｂｙｉｎｊｅｃｔｉｏｎｓｈｏｗｅｄｓｉｇｎｉｆｉｃａｎｔｌｙｈｉｇｈｅｒＬＳＺａｎｄＰＯＤｃｏｍｐａｒｅｄｗｉｔｈｔｈｅｃｏｎｔｒｏｌｇｒｏｕｐ牞ｗｈｉｌｅｗｉｔｈ２．５ａｎｄ３．７５ｍｇ·ｋｇ－１·ｄ－１

Ｃｄ２＋ｔｈｅｂｏｔｈｅｎｚｙｍｅｍａｒｋｅｄｌｙｄｅｓｃｅｎｄｏｎｔｈｅ１４ｔｈｄａｙ．Ａｃｏｒｒｅｌａｔｉｏｎｆｏｒｄｏｓｅ－ｒｅｓｐｏｎｓｅｗａｓｆｏｕｎｄｂｅｔｗｅｅｎｃａｄｍｉｕｍｄｏｓａｇｅａｎｄ
ＬＳＺ牗ｙ＝０．８９６＋０．１９６ｘ－０．０９４ｘ２牞ｒ２＝０．８２０５牘牞ａｎｄｓｏｗａｓｆｏｒＰＯＤ牗ｙ＝０．２６２＋０．０４２ｘ－０．０１９ｘ２牞牘．Ｉｔｗａｓａｌｓｏｓｈｏｗｎ
ｔｈａｔｔｉｍｅ－ｅｆｆｅｃｔｃｕｒｖｅｓｗｅｒｅｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚｅｄｂｙｐａｒａｂｏｌａｆｏｒｔｈｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｂｙｉｎｊｅｃｔｉｏｎｏｆ１．２５ｍｇ·ｋｇ－１Ｃｄ２＋ｗｉｔｈｉｎ１４ｄａｙｓｗｉｔｈｔｈｅ
ｐｅａｋｏｆＬＳＺａｐｐｅａｒｉｎｇａｔｔｈｅ１２ｈａｎｄＰＯＤａｔｔｈｅ２４ｈ牞ｒｅｓｐｅｃｔｉｖｅｌｙ．ＡｌｌｔｈｅｒｅｓｕｌｔｓｉｎｄｉｃａｔｅｔｈａｔＣｄ２＋ｐｏｓｓｅｓｓｅｄｏｂｖｉｏｕｓｌｙｉｍ
ｍｕｎｏ－ｔｏｘｉｃｉｔｙｔｏＣ．ａｕｒａｔｕｓ．
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ：ｃａｄｍｉｕｍ牷ｃａｒａｓｓｉｕｓａｕｒａｔｕｓ牷ｌｙｓｏｚｙｍｅ牷ｐｅｒｏｘｉｄａｓｅ

在１９７１年的国际环境会议上牞Ｃｄ被公认是当前
环境污染最危险的物质之一，１９７２年 ＦＡＯ与 ＷＨＯ
将Ｃｄ列为第３位优先研究的食品污染物 犤１犦。来自采

矿、冶炼、冶金、电镀和染料等行业的含Ｃｄ废水，经水
生物富集可达相当高的浓度，如甲壳类的富集系数为

１．５×１０２，藻类为４×１０２，鱼类为５×１０３，并由此经食
物链危害了人类健康犤２牞３犦。免疫系统作为Ｃｄ作用的主
要靶部位，已有不少研究报道了Ｃｄ对哺乳动物的免
疫毒性犤４～６犦。然而，尽管Ｃｄ以较高浓度的形式蓄积于

受污染水环境的鱼体内，但Ｃｄ对鱼类的免疫毒性尚
不清楚。故本试验以注射染 Ｃｄ后鲫血清溶菌酶
（ＬＳＺ）和过氧化物酶（ＰＯＤ）活性变化来研究Ｃｄ对鲫
的免疫毒性，这有助于探索重金属对鱼类免疫系统的

损伤机制，为研究鱼类增强对重金属污染的免疫力打

下理论基础。

１ 材料和方法

１．１材料
１龄鲫（５０±１０）ｇ购自苏州黄桥水产养殖场，经

２％ＮａＣｌ消毒后在１ｍ×０．６ｍ×０．５ｍ水族箱中驯养
２周。试验时随机分配到各水族箱中，每箱２０尾。试
验期间日投饲率约３％，每日换水排污１次，水温２６
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表１ 剂量－效应关系组鲫 ＬＳＺ和 ＰＯＤ变化

Ｔａｂｌｅ１ＶａｒｉａｔｉｏｎｓｏｆＬＳＺａｎｄＰＯＤｉｎｔｈｅｆｉｓｈＣ．ａｕｒａｔｕｓｆｏｒｔｈｅ
ｄｏｓｅ－ｒｅｓｐｏｎｓｅｇｒｏｕｐｔｅｓｔｅｄ

Ｃｄ２＋浓度 ／ｍｇ·ｋｇ－１ ０ １．２５ ２．５ ３．７５
ＬＳＺ／Ｕ·ｍＬ－１ ０．８４ｂ １．１６ａ ０．６３ｃ ０．３６ｄ

ＰＯＤ／Ｕ·ｍＬ－１ ０．２５ｂ ０．３２ａ ０．２１ｃ ０．１６ｄ

注：同行中上标字母相同表示差异无显著性，上标字母不相同表

示差异有显著性

表２时间－效应关系组鲫ＬＳＺ和 ＰＯＤ变化

Ｔａｂｌｅ２ＶａｒｉａｔｉｏｎｓｏｆＬＳＺａｎｄＰＯＤｉｎｔｈｅｆｉｓｈＣ．ａｕｒａｔｕｓｆｏｒｔｉｍｅ－
ｒｅｓｐｏｎｓｅｇｒｏｕｐｔｅｓｔｅｄ

时间 ／ｈ ０ ６ １２ ２４ ４８ ７２ ９６
ＬＳＺ／Ｕ·ｍＬ－１ １．０９ｂｃ １．２９ｂ １．６８ａ １．２３ｂ ０．８４ｃ １．０９ｂｃ １．０２ｂｃ

ＰＯＤ／Ｕ·ｍＬ－１ ０．１６ｃ ０．１５ｃ ０．１９ｂ ０．２４ａ ０．１４ｃ ０．１５ｃ ０．１６ｃ

注：同行中上标字母相同表示差异无显著性，上标字母不相同表

示差异有显著性

℃～３０℃，溶氧保持在５ｍｇ·Ｌ－１以上。
１．２试验分组及处理
１．２．１剂量－效应关系组

按丁磊等 犤７犦以０牞０．１牞０．２和０．３ＬＤ５０即Ｃｄ浓度
０牞１．２５牞２．５和３．７５ｍｇ·ｋｇ－１每隔４ｄ腹腔注射１次
鲫种，并于第１４ｄ时取鲫血检测ＬＳＺ和ＰＯＤ，每组１０
尾。

１．２．２时间－效应关系组
以１．２５ｍｇ·ｋｇ－１为工作浓度腹腔注射鲫种，在

染Ｃｄ后０牞６牞１２牞２４牞４８牞７２和９６ｈ取鲫血检测ＬＳＺ和
ＰＯＤ，每次１０尾。
１．３ＬＳＺ的测定

按刘树青等犤８犦方法并略加改进，将活化的溶壁微

球菌接种于培养基内，３５℃摇床培养４８ｈ，用无菌ＰＢ
（０．１ｍｏｌ·Ｌ－１，ｐＨ６．４）离心洗涤２次后稀释至Ａ５７０≈
０．３。测定时将３ｍＬ菌悬液与０．１ｍＬ待测血清混合
后迅速测其５７０ｎｍ处的Ａ１，３７℃水浴３０ｍｉｎ，取出冰
浴以终止反应后测其５７０ｎｍ处的Ａ２。在此规定条件
下，ＬＳＺ牗Ｕ·ｍＬ－１牘＝犤（Ａ１－Ａ２）／Ａ２犦／０．１。
１．４ＰＯＤ的测定

按徐叔云等 犤９犦 Ｗｏｒｔｈｉｎｇｔｏｎ法并略加改进，将
０．００６％的过氧化氢溶液 １．５ｍＬ与 ０．０５％的 ４－氨
基安替比林溶液 １．４ｍＬ在 ２５℃下混合后加入 ０．１
ｍＬ待测血清，稳定后测５１０ｎｍ处以蒸馏水作参比的
１ｍｉｎ内光吸收度的增大值Ａ。在此规定条件下，ＰＯＤ
牗Ｕ·ｍＬ－１牘＝牗Ａ×３牘／牗６．５８×０．１牘。
１．５数据分析

用单因素方差分析剂量－效应关系组中不同 Ｃｄ
浓度间免疫指标平均值的差异，以及时间－效应关系
组中相同Ｃｄ浓度但不同时间的免疫指标平均值的差
异，多重比较用Ｄｕｎｃａｎｓ法，以 Ｐ＜０．０５为差异显著
性判定标准。

２ 结果

２．１剂量－效应关系组
１４ｄ时鲫 ＬＳＺ和 ＰＯＤ变化见表 １。由结果可知

１．２５ｍｇ·ｋｇ－１染Ｃｄ胁迫时对ＬＳＺ和ＰＯＤ有激活作
用，２．５和３．７５ｍｇ·ｋｇ－１染Ｃｄ胁迫时对ＬＳＺ和ＰＯＤ
有抑制作用。ＬＳＺ与Ｃｄ剂量间的剂量－反应关系拟合
为 ｙ＝０．８９６＋０．１９６ｘ－０．０９４ｘ２（ｒ２＝０．８２０５），ＰＯＤ
与 Ｃｄ剂量间的剂量 －反应关系拟合为 ｙ＝０．２６２＋
０．０４２ｘ－０．０１９ｘ２（ｒ２＝０．７８９８）。
２．２时间－效应关系组

９６ｈ内鲫 ＬＳＺ和 ＰＯＤ变化见表２。由结果可知
ＬＳＺ顶点所对应的时间为染Ｃｄ后１２ｈ，ＰＯＤ顶点所
对应的时间为染Ｃｄ后２４ｈ。

３ 讨论

ＬＳＺ是吞噬细胞杀菌的物质基础，血清ＬＳＺ主要
来自血液中，是一种碱性蛋白，能水解革兰氏阳性菌

细胞壁中粘肽的乙酰氨基多糖并使之裂解被释放出

来，形成一个水解酶体系，破坏和消除侵入体内的异

物，从而担负起机体防御的功能 犤８犦。本试验中，Ｃｄ对
鲫 ＬＳＺ有时间 －效应关系、剂量 －效应关系以及
Ｈｏｒｍｅｓｉｓ现象。Ｈｏｒｍｅｓｉｓ现象是潜在低水平有毒物质
所产生的刺激效应，所引起的剂量－反应关系呈抛物
线形式 犤１０犦，表明低剂量Ｃｄ能刺激鲫的免疫力，使其
产生代偿性应激，在一定剂量下达到刺激效应顶峰，

高剂量Ｃｄ则将超出鲫的生理调节范围，导致免疫力
低于对照组，从而产生免疫毒性。

ＰＯＤ能减少自由基对正常细胞的损伤，对细胞生
理代谢过程中产生的活性氧具有清除作用，从而提高

机体的解毒功能和防病抗病能力犤８犦。本试验中，Ｃｄ对
鲫 ＰＯＤ有时间 －效应关系、剂量－效应关系以及
Ｈｏｒｍｅｓｉｓ现象。低浓度镉胁迫对 ＰＯＤ的激活作用可
认为是鲫对Ｃｄ污染的适应性反应，以增强机体的免
疫力。高浓度 Ｃｄ胁迫对 ＰＯＤ的抑制作用可认为是
Ｃｄ污染对鲫的作用已超过机体的适应能力，其所导
致的免疫力的降低可以认为是中毒反应的前兆。

Ｃｄ对鲫免疫毒性的机制是 Ｃｄ与谷胱甘肽过氧
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化物酶中的硒形成Ｃｄ－Ｓｅ复合物，导致细胞内自由
基累积而使酶分子、ＤＮＡ分子以及膜脂质过氧化，造
成细胞损伤 犤４犦。Ｃｄ还能引起淋巴细胞内Ｃａ２＋浓度异
常增加和钙调素浓度异常降低。由于钙和钙调素共同

协调细胞内各种依赖于钙的过程，所以淋巴细胞活化

过程受到干扰 犤５犦。Ｃｄ也能刺激并使淋巴细胞膜上的
β－肾腺能受体密度增加，从而使细胞内ｃＡＭＰ水平
改变，导致免疫抑制犤６犦。此外，Ｃｄ能与含羧基、氨基特
别是含巯基的蛋白质分子结合，如与组织蛋白羧基形

成不溶性金属蛋白盐，与巯基形成稳定的金属硫醇

盐，导致许多酶系统的活性受到抑制和破坏，丧失酶

系正常生理功能犤１１犦。

由于 Ｃｄ浓度直到 ２．５ｍｇ·ｋｇ－１才对 ＬＳＺ和
ＰＯＤ产生抑制作用，因此鲫免疫系统对Ｃｄ的适应性
较强，这可能与金属硫蛋白（ＭＴ）有关。ＭＴ是机体因
Ｃｄ而自发产生的保护措施 犤１２犦，Ｃｄ对ＭＴ的诱导较其
它金属离子强犤１３牞１４犦，ＭＴ不仅具有解除重金属中毒、调
节金属离子代谢、抑制细胞内钙超载和稳定细胞膜等

多种细胞保护功能，还可清除由黄嘌呤氧化酶催化生

成的氧自由基，抑制脂质过氧化，是目前已知体内最

强的羟自由基清除剂犤１５牞１６犦，此外，ＭＴ还能特异性结合
到巨噬细胞膜上，引起巨噬细胞呼吸爆发和信号传

递，导致巨噬细胞释放活化产物以杀灭细菌或寄生蠕

虫 犤１７犦。实验动物经静脉注射分别给予Ｃｄ２＋、Ｚｎ２＋和
Ｃｕ２＋，结果Ｃｄ２＋在１０ｍｉｎ内即从血浆中清除，并迅速
进入肝脏形成Ｃｄ－ＭＴ复合物，而Ｚｎ２＋和Ｃｕ２＋则在２
ｈ后才在血浆中消失，缓慢地转移到肝脏，而且ＭＴ在
肝脏中的诱导也表现相似的时相犤１８犦。

综上所述，Ｃｄ对鲫具有免疫毒性，但鲫免疫系统
对 Ｃｄ的适应性也较强。至于 Ｃｄ对鲫免疫毒性的确
切机理尚有待进一步探索。
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