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摘要：为了解微囊藻毒素在鲋鱼 Carassius auratus L. 体内生物富集作用，用 LC/MS 监测不同时间的鲋鱼肝脏、肌肉，以及

饲养用水中痕量的微囊藻毒素。结果显示，肌肉组织中 MC-RR 和 MC-LR 的含量在 18 d 时达到峰值，分别为 7.87 ng·g-1 和

2.18 ng·g-1；而肝脏组织中 MC-RR 和 MC-LR 的含量在鲋鱼暴露 9 天时达到最高值，分别为 25.30 ng·g-1 和 33.27 ng·g-1。研究

结果支持肝脏组织是 MCs 的主要靶向器官，并且表明肝脏组织对 MC-LR 的富集量远大于 MC-RR，而肌肉组织更易于积累

MC-RR。文章还研究了鲋鱼体内的抗氧化酶(SOD、CAT、GST、GR 酶)的活性变化，对 MCs 介导的氧化胁迫进行了评估。

通过分别测定暴露不同时间点(3、9、18 d)肝脏和肌肉组织中的抗氧化酶的活性，发现它们的活性与组织中 MCs 的含量基本

呈正相关，可能对 MCs 介导的氧化胁迫有缓解作用。以上表明，MCs 能在鱼体内积累，抗氧化系统虽可缓解，但不能完全

降解。因此食用被 MCs 污染的鱼类存在潜在的食品安全风险。 
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在水污染日趋严重的今天，蓝藻水华已经成为
全球关注的热点问题。近几年，我国太湖、滇池、
巢湖以及武汉东湖等湖泊，每年都有不同程度的蓝
藻水华爆发。这些水华蓝藻不但破坏了原有的湖泊
生态系统，而且在有 50%～70%的蓝藻水华爆发的
水体可检测到藻毒素[1]，其中微囊藻水华是淡水水
华中危害最严重的一类，它产生的微囊藻毒素
(Microcystins，MCs)是具有生物活性的七肽单环肝
毒素，是目前发现的最强的肝脏肿瘤促进剂[2]，其
一般结构为环(D-丙氨酸-L-X-赤-8-甲基-D-异天冬
氨酸-L-Y-Adda-D-异谷氨酸-N-甲基脱氢丙氨酸)，
其中 Adda 为一种特殊的氨基酸，结构为 3-氨基-9-
甲氧基-2，6，8-三甲基-10-苯-4，6-二烯酸，X 及 Y
为两种可变的 L 氨基酸[3]。目前已发现 70 多种异构
体[4]，其中 MC-RR 和 MC-LR 是我国和世界在天然
水体中检出频率最多和含量最高的 MCs 类型[5]。而
且，有关微囊藻毒素引起的哺乳动物中毒事件早有
报道[5-7]。为此，世界各国和国际组织都制定了严格
的藻毒素限制标准，如 WHO 推荐饮水中藻毒素上
限标准为 1.0 μg·L-1 [8]，加拿大健康组织规定饮用水
中可接受的藻毒素最高为 0.5 μg·L-1，澳大利亚学者
建议 1.0 μg·L-1 为安全饮用水的上限，我国现颁布执
行的生活饮用水水质卫生规范也包含了藻毒素的

检测项目[9]。 
尽管藻毒素在饮用水中的标准已经确定。但

是，MCs 不但能通过饮用水直接危害到人的健康，
而且 MCs 还可以积累在水生有机体中，进入食物
链，同样存在很大的安全风险。据报道浮游动物
[10-11]、软体动物[12-13]和鱼[14-15]都能积累大量 MCs，
而鲋鱼 Carassius auratus L. 是淡水湖泊比较常见
的植食性鱼类。 

MCs的致毒机理主要是通过抑制肝细胞中蛋
白磷酸酶的活性，诱发细胞角蛋白高度磷酸化，导
致肝细胞微丝分解、破裂和出血[16-17]。但有关报道
还表明，氧化胁迫也是MCs导致哺乳动物中毒的一
个重要方面[18-19], 但是氧化胁迫对鱼类的影响还鲜
为报道。 

本文着重研究MCs在鲋鱼肝脏和肌肉组织中
的积累规律，以及在MCs胁迫下，鱼体内SOD、
POD、CAT、GST、GR等抗氧化有关酶类的活性变
化。为探讨微囊藻毒素对水产品的污染和制定其在
水产品中的限量标准提供依据。 
1  材料与方法 
1.1  微囊藻毒素标准品 

微 囊 藻 毒 素 标 准 品 MC-RR( 分 子 式
C49H75N13O12，相对分子质量 1038.12)和 MC-LR(分
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子式 C49H74N10O12 ，相对分子质量 995.12)购于
Sigma 公司。  
1.2  微囊藻毒素样品制备和鉴定  

实验中使用的微囊藻毒素，参考杨静东等[20]

从太湖水华蓝藻藻粉中提取和纯化，并通过 HPLC
检测，根据出峰时间，确定提取液中 MC-RR 和
MC-LR 的含量。 
1.3  试验鱼种和饲养条件 

试验鱼种选鲋鱼量 Carassius auratus L.，由南
京农业大学动物科学院提供，平均体长 9 cm，平均
体质量 50 g 每尾，行动活泼、体色光泽、鱼鳍完整
舒展、逆水性强、食欲好。试验容器采用玻璃缸，
其盛水量以每条鱼约 2 L 水为宜。鱼的生长环境严
格控制，用至少放置 3 d 的脱氯自来水作为饲养用
水，水温控制在(21±2) ℃, L/D: 12h-12h，溶解氧保
持在 6.0~7.0 mg·L-1，pH 7.6±0.3，Ca2+ 0.6 mmol·L-1，
Mg2+ 0.6 mmol·L-1。鱼饵料购于南京农业大学动物
科学院，投食前经液相 LC/MS 测定，不含微囊藻
毒素，驯养一周后进行试验。 

实验分为试验组和空白对照组，各 3 个重复，
每小组 l2 尾鱼，实验组每个鱼缸一次性投放一定量
的微囊藻毒素，使鱼缸中 MC-RR 和 MC-LR 的浓度
大约在 60 μg·L-1 [21]。试验每 3 天取一次样，鱼 2 尾，
水样 2 mL。试验持续 18 d，各组鲋鱼处死后取背部
肌肉和肝脏，测定微囊藻毒素 MC-RR 和 MC-LR 的
含量。 
1.4  鱼肉组织中 MCs 的提取 

称取冻干组织样品 0.3~0.5 g(粉状)，加入 10 mL
丁醇/甲醇/水(体积比：5/20/75)，搅匀后超声处理
10 min，12 000 r·min-1 离心 20 min，收集上清，沉
淀按以上操作重复两次，收集上清。混合 3 次提取
液转至锥形瓶中 35 ℃旋转蒸发至 5 mL，用少量水
稀释后，全部转至 C18 柱过滤，5 mL 水洗，5 mL 
φ=20%甲醇淋洗，用 5 mL φ=90%甲醇洗脱，收集
洗脱液。冷冻干燥后，残渣溶于 φ=100%甲醇。将
重悬液经硅胶柱过滤(0.69 g 硅胶至 2 g 硅胶柱中，
φ=100%甲醇预平衡)，用 φ=100%甲醇淋洗后，
φ=70%甲醇洗脱，收集滤液，冷冻干燥后，溶于 10 
µL 甲醇，LC/MS 测定。 
1.5  色谱分析条件 

HPLC(Agilent 1100)测定条件：流动相甲醇:水
(含 0.05%三氟乙酸)=55:45，柱温 40 ℃，流速 1 
mL·min-1，紫外检测波长 238 nm，进样量 20 μL，分
离柱 Cosmosil C18-AR-Ⅱ (250×4.6 mm，5 μm 粒径)。 

LC/MS (Agilent 6410)测定条件：液相分离柱是
ZORBAX SB-C18 (30 mm×2.1mm 3.5 μm 粒径)，柱
温 23 ℃，流动相 55%甲醇(φ):45%水，两相中都加

入了 φ=0.1%甲酸，而且在水相中还加入了 φ=0.05%
的三氟乙酸，流速 0.4 mL·min-1，紫外检测波长 238 
nm，进样量 5 μL；质谱电喷雾 ESI 源，雾化气为氮
气，压力为 25 psi；干燥气为氮气，流速为 10 L·min-1，
温度为 350 ℃；质谱 MRM 模式，碰撞气为高纯氮
气，毛细管电压为 4 kV，出口电压为 50 V，光电
倍增管电压 650 V。 
1.6  抗氧化酶活性的测定 

酶的提取和分析参照Qiu等[22]的方法，取鲋鱼
的肝脏，按1:10(w/v)的比例，立即加入到4 ℃预冷
的pH7.5的缓冲液(蔗糖, 250 mmol·L-1; 苯甲磺酰氟, 
1 mmol·L-1; EDTA, 1 mmol·L-1)中，并匀浆，4 ℃下
10 000 r·min-1 离心20 min，上清液即为酶液，用于
抗氧化酶活性分析。 

超氧化物歧化酶(SOD)活性的测定采用氮蓝四
唑(NBT)光化还原法测定[23]，以抑制NBT光化学还
原的50%为1 U，测定波长为560 nm；过氧化氢酶
(CAT)活性采用过氧化氢法测定[24]。谷胱甘肽硫转
移酶(GST)的活性根据Habig等[25]的方法，用1-氯
-2,4-二硝基苯(CDNB)作为底物，在340 nm下监测
CDNB与GSH复合物的生成量。谷胱甘肽还原酶
(GR)的活性参考Carlberg等[26]的方法，在340 nm下
监测NADPH的氧化。蛋白质含量采用考马斯亮蓝
法[27]。 
1.7  统计分析 

采用SPSS 16.0 windows软件对数据进行录入
和统计分析，并用origin7.5专业软件进行作图。 
2  结果 
2.1  MC-RR和MC-LR在鲋鱼肝脏、肌肉中的生物

富集  

鲋鱼暴露在含有MC-RR和MC-LR的水体中，如
图1所示，在18 d内，随着暴露时间的增加，饲养用
水中，MCs的含量不断降低。鲋鱼的肌肉组织中，
MC-RR和MC-LR的含量逐渐增加，到第18天到达最
高值，分别为7.87 ng·g-1和2.18 ng·g-1。但肝脏组织
中MC-RR和MC-LR的含量在鲋鱼暴露第9天时达到
最高值，MC-RR和MC-LR的富集量分别为25.30 
ng·g-1和33.27 ng·g-1，9 d后，发现MC-RR的含量在
肝脏组织中没有增加的趋势，MC-LR在肝脏中的含
量还有所降低。从总体上说，肝脏组织对MC-LR的
富集量远大于MC-RR，而肌肉组织中则相反。 
2.2  MC-RR和MC-LR对抗氧化酶活性的影响 

如图2所示，鲋鱼暴露在含有MC-RR和MC-LR
的水体中3 d后，SOD酶的活性与对照相比，没有明
显的变化。但到9 d后，肝脏(p < 0.01)和肌肉(p < 0.05)
组织中SOD酶的活性都有明显的增加，尤其是肝脏
组织中，SOD酶的活性是对照的1.6倍。暴露18 d时，
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肝脏组织中，SOD酶的活性虽然有所降低，但与对
照相比，在p < 0.05水平上有显著差异；但肌肉组织
中SOD酶的活性有所下降，与对照酶有显著差异。 

与SOD酶活性的变化有所不同(图3)，暴露3 d
后，与对照组相比，CAT酶的活性没有丝毫的变化，
但到9天后，无论是肝脏(p < 0.01)还是肌肉(p < 0.01)
组织中CAT酶的活性都有了很明显的增长, 肝脏
中，CAT酶的活性是对照组的2.3倍，肌肉中，CAT
酶的活性是对照组的2.1倍。第18天时，肝脏和肌肉
组织中，CAT酶的活性与对照相比，依然在p < 0.01
水平上表现出显著性差异。 

如图4所示，在短暂的暴露时间内(3 d内)，具有
解毒功能的GST酶的活性没有变化，随着暴露时间

的增加(9 d)，肝脏组织中的GST酶活性有显著增强
(p < 0.01)，但肌肉组织中的GST酶活性没有显著增
强。第18天时，肝脏中GST酶的活性有所降低，但
与对照相比，有显著差异(p < 0.01)；肌肉组织中，
GST酶的活性虽然有稍微的增加，但与对照相比，
没有显著性差异。 

当鲋鱼暴露在藻毒素下3 d时，肝脏和肌肉组织
中的GR酶活性也没有明显的增强，到第9天时，GR
酶的活性无论是在肝脏(p < 0.01)还是肌肉(p < 0.01)
组织中都有明显的升高。第18天时，GR酶的活性依
然保持很高的活性。 
3  讨论 

鱼作为水体中的主要栖息者，也是最被动最直
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图1  鲋鱼的肝脏、肌肉中对微囊藻毒素MC-RR和MC-LR的生物富集 

Fig.1  Biological enrichment of MC-RR and MC-LR in liver and muscle of Carassius auratus L. 
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图2  测定不同时间点对照组及暴露在藻毒素水体(初始MC-RR和MC-LR的浓度都是60 μg·L-1)的鱼肝及肌肉中SOD酶的活性 

Fig.2  Superoxide dismutase activity in liver and muscle of control fish and fish exposed to Microcystins  
 (MC-RR and MC-LR offered to fish were both of 60 μg·L-1) was monitored at different time 

实验设3个重复，SOD酶的活性用每毫克蛋白中酶的活力单位表示。分别在*p < 0.05和**p < 0.01水平上，比较其与对照组的差异显著性 
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接暴露在MCs污染水体中的一大类水生生物。人类
作为生物链的最高级别，食物中微量的有害物质都
可以通过食物链浓缩富集，进入人体内对人类健康
造成危害。由于生物样品中微囊藻毒素测定较为困
难，进行微囊藻毒素室内生物富集研究的资料很
少，本研究运用LC/MS检测鱼体内痕量的微囊藻毒
素，揭示了MCs在鲋鱼体内的积累规律。 

根据 Chen 等(2008)报道的太湖水体 MCs 季节
性变化的动态参数，太湖水体 MCs 的季节性平均
浓度大约为 60 μg·L-1。所以，本研究中 MC-RR 和
MC-LR 的处理浓度都设为 60 μg·L-1，经过 18 d 的

监测，没有鱼死亡的现象，可能是由于鱼类等无脊
椎动物对 MCs 的低敏感性。而且发现肝脏中 MCs
的积累远大与肌肉组织中，大约为肌肉组织中的 18
倍，可见肝脏组织是 MCs 的主要靶向器官，这也
与 Mohamed 等(2003)研究 MCs 在罗非鱼体内的积
累规律类似[15]。 

本文研究还表明，肝脏和肌肉组织对 MC-RR
和 MC-LR 的富集量也有所不同，对于 MC-LR 的富
集量略大于 MC-RR；而肌肉组织对 MC-RR 的富集
量比对 MC-LR 富集量高，每 9 天时高出 3 倍，第
18 天时高出 6 倍。由此可见，MC-LR 更容易积累
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图3  测定不同时间点对照组及暴露在藻毒素水体(初始MC-RR和MC-LR的浓度都是60 μg·L-1)的鱼肝及肌肉中CAT酶的活性 

Fig.3  Catalase activity in liver and muscle of control fish and fish exposed to Microcystins  
            (MC-RR and MC-LR offered to fish were both of 60 μg·L-1) was monitored at different time 

实验设3个重复，CAT酶的活性用每分钟每毫克蛋白中过氧化氢的消耗量来表示。分别在*p < 0.05和**p < 0.01水平上，比较其与对照组的差异显著性 

3d 9d 18d
0

35

70

105

140

3days 9days 18days
0

35

70

105

140

G
ST

/(
U

·m
g-1
)

Muscle
**

G
ST

/(
U

·m
g-1
)

 Control    Microcystins

Liver

**

 
图4  测定不同时间点对照组及暴露在藻毒素水体(初始MC-RR和MC-LR的浓度都是60 μg·L-1)的鱼肝及肌肉中GST酶的活性 

Fig.4  Glutathione-S-transferase activity in liver and muscle of control fish and fish exposed to Microcystins  
(MC-RR and MC-LR offered to fish were both of 60 μg·L-1) was monitored at different time 

实验设3个重复，GST酶的活性用每毫克蛋白中酶的活力单位表示。分别在*p < 0.05和**p < 0.01水平上，比较其与对照组的差异显著性 
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在肝脏组织中，而 MC-RR 更容易被吸收转运到肌
肉中。前人的研究也表明，MC-RR 更容易被吸收
进入水生生物的组织中去，例如白鲢[28]、虾或者水
螺[29]。根据 Xie 等(2004)的研究，之所以 MC-LR 与
MC-RR 的比例在不同器官和组织中的含量不同，
鱼的肠粘膜对 MC-LR 的吸收可能是选择性的，不
能随意通过肠粘膜，在消化的过程中比较容易被降
解，MC-RR 则容易穿透肠粘膜，能镶嵌在各种器
官组织中，不容易被降解。而实际上，从微囊藻毒
素的分子结构不能看出这一点，MC-RR 和 MC-LR
唯一的不同在于其 2 号氨基酸为精氨酸，MC-LR
相应的位置为亮氨酸[3]，精氨酸为带电荷的碱性氨
基酸，而亮氨酸为非极性氨基酸[30]，因此，MC-RR
比 MC-LR 有更好的水溶性，更容易被吸收转运。 

很多的研究都已经证实，环境应激物会对水生
生物造成氧化胁迫[31]。在正常情况下，生物体内
SOD和CAT等可及时清除受环境胁迫时产生的过
量活性氧，从而使活性氧的产生和清除保持一种动
态平衡。从本文的研究结果来看，MCs的富集，介
导了鲋鱼的肝脏和肌肉的氧化胁迫。第9天时，MCs
达到了一个监测阶段的最高值，相应的抗氧化酶的
活性基本达到了最高。但也有些例外，就SOD酶和
CAT酶的活性而言，一般来说，在相同的环境应激
物刺激下，SOD酶和CAT酶的活性的变化时一致
的[32]。但从本文的研究来看，肌肉组织中(图2、图
3)，这两者没有固有的联系，当鲋鱼暴露在含有MCs
的水体中9 d时，SOD酶的活性增加了0.2倍，而CAT
酶的活性增加了1倍，到第18天时，SOD酶的活性
略有下降，而CAT酶的活性比第9天时的更高。Li

等(2003)的报道也表明，SOD酶和CAT酶的活性在
白鲢 Cyprinus carpio L. 肝脏中都有明显的上升，
而在肾脏中，则CAT酶的活性增加了2.7倍，而SOD
酶的活性没有显著增加。由此可见，不同组织中，
同种抗氧化酶对MCs的敏感性略有不同。 

GST酶主要分为cGST和mGST两种，功能是催
化MCs-GSH共轭体的形成，即催化MCs 7号位Mdha
和GSH以甲巯键相连[33]。形成的MCs-GSH结构，不
但毒性大大降低，而且容易被排泄出体外。根据
Pflugmacher等(2004)人的报道，许多动物及大型水
生生物都具有这样的MCs去毒机制[34]，鲋鱼肝脏中
的GST酶活性有明显增强(图4)，可见鲋鱼体内同样
具有除毒功能，尤其是肝脏组织。 

GR酶的活性对于细胞的抗氧化保护同样起着
至关重要的作用，因为它催化了氧化型谷胱甘肽
(GSSG)向还原性谷胱甘肽(GSH)的转变。而GSH是
GST酶的底物，它含量的多寡，直接影响到机体的
除毒功能。无论是肝脏还是肌肉组织中，GR酶都表
现了很高的活性。这也印证了Stephensen等(2000)
的研究，只要有氧化胁迫存在，GR酶都表现出很高
的活性[35]。 
4  结论 

(1)根据 MCs 在鲋鱼体内不同部位积累的差异，
发现肝脏组织是 MCs 的主要靶向器官，并且表明
肝脏组织对 MC-LR 的富集量远大于 MC-RR，而肌
肉组织更易于积累 MC-RR。 

(2)在 MCs 的胁迫条件下，鲋鱼体内的抗氧化
酶的活性有明显的变化，并且发现它们的活性与组
织中 MCs 的含量基本呈正相关，由此可见，抗氧
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图5  测定不同时间点对照组及暴露在藻毒素水体(初始MC-RR和MC-LR的浓度都是60 μg·L-1)的鱼肝及肌肉中GR酶的活性 

Fig.5  Glutathione reductase activity in liver and muscle of control fish and fish exposed to Microcystins  
  (MC-RR and MC-LR offered to fish were both of 60 μg·L-1) was monitored at different time 

实验设3个重复，GR酶的活性用每分钟每毫克蛋白中NADPH被氧化的量表示。分别在*p < 0.05和**p < 0.01水平上，比较其与对照组的差异显著性 
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化酶可能对 MCs 介导的氧化胁迫有缓解作用。 
(3)MCs 在鲋鱼的肝脏和肌肉组织中都有积累，

抗氧化系统虽可缓解，但不能完全降解，可能存在
潜在食品安全风险。  
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Bioaccumulation of microcystin and antioxidative response 
in Carassius auratus L. 

 

YANG Jingdong1,2,3, HU Liangbin3,4, ZHOU Wei1, CHEN Jian1, SHI Zhiqi1* 
1. Institute of Food Safety, Jiangsu Academy of Agricultural Sciences, Nanjing 210014, China; 2. Donghai Bureau of Agriculture, Donghai 222300, China; 

3. Key Laboratory of Food Safety Monitoring and Management, Ministry of Agriculture, The People’s Republic of China, Nanjing 210014, China; 

4. School of Food, Henan Institute of Science and Technology, Xinxiang 453003, China 

 
Abstract: In order to investigate the bioaccumulation of microcystins(MCs) in Carassius auratus L., the level of MCs in liver, mus-

cle and water was monitored by LC/MS at different time after exposure. The results indicated that the level of MC-RR and MC-LR 

was the highest in muscle on the 18th day after exposure, with each amount of 7.87 ng/g and 2.18 ng/g, and reached the peak in liver 

on the 9th day with the amount of 25.30 ng/g and 33.27 ng/g respectively. The results showed that the bioaccumulation of MCs is 

prone to occur in liver than in muscle. The level of MC-LR was higher than MC-RR in liver, and the MC-RR was prone to accumu-

late in muscle. The oxidative stress of fish mediated by MCs was also evaluated by analyzing the activities of several antioxidases 

such as superoxide dismutase (SOD), catalase (CAT), Glutathione-S-transferase (GST) and glutathione reductase (GR). The activi-

ties of these antioxidases in liver and muscle were measured after exposing to MCs after 3, 9 and 18 days. It was demonstrated that 

the level of MCs was basically positive-correlated to the activity of antioxidase, which probably released the oxidative stress medi-

ated by MCs. Overall, fish can accumulate microcystins and make respose to the toxicity with antioxidative system, but can not de-

grade the MCs completely. So it should be noted that people with whose diets contain the fish exposed to MCs, would potentially 

suffer the health threaten. 

Key words：microcystins；antioxidative response；Carassius auratus L.；bioaccumulation 
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