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家禽黄曲霉毒素中毒病 ( 上 )

(文献综述 )

林维庆 邝荣禄

(呀史 医 系)

家禽黄曲霉毒素中毒病是家禽的一种以肝的损害为主要特征的中毒 病
。

临 床 可 见

病禽食欲逐渐丧失
,

精神萎顿
,

衰弱无力
,

步态不稳
,

腹泻
。

剖检可见肝脏颜色变淡变

黄
,

有出血和坏死
; 肾脏充血

,

肿胀
。

有些鸡的肾脏有时出现一个致密的尿酸盐沉积的

网状结构
,

由于肌细胞大面积坏死
,

骨骼肌出现 白色斑点或条纹
。

家禽急性黄曲霉毒素

中毒常招致死亡
;
长期食入低浓度的黄曲霉毒素会诱发肝癌

;
慢性中毒时

,

生长发育迟

缓
,

生产率下降
,

并降低其对传染病的抵抗力
。

一
、

黄曲霉毒素的发现和分布

(一 )黄曲异毒素的发现 1 9 6。年春夏间
,

英国发生一种火鸡病
,

当时由于病因不

明而称为
“
火鸡 X 病

” ,

死亡总数估计达 10 万只之多〔 ` 〕
。

经反复研究
,

最后证实其病因不

是细菌和病毒
,

而是发霉的 巴西花生鼓
。

以后的研究很快确定
,

花生献上面的霉菌是黄

曲霉 (A s p e r g￡乙乙u s f`a v u s ) 〔 “ 〕 ,

其所产生的毒素称为黄曲霉毒素 ( A f l a t o x ￡n )
。

由黄曲

霉毒素所引起的疾病称为黄曲霉毒素中毒病 (A 了lat 。对 oc : ￡: )
。

近年来
,

畜禽黄曲霉毒素 中毒病在世界各地广为发生
,

估计每年死于本 病 的 畜 禽

平均达数十万只
。

许多国家将本病列为兽医重要内科病之一
,

极 为 重 视
。

例如 S m i ht 等

( 1 9 76 ) 〔 “ 〕报导
,

美国北卡罗来纳州诊断室在 22 个月中检验 2 78 例畜禽中
,

确诊为黄曲

霉毒素中毒病的 94 例
,

其中猪占 88 %
,

牛占 7 %
,

禽占 5 %
。

他们认为本病发病率和严

重性比以前估计的还要大
。

在我国
,

江苏农学院牧医系 1 9 7 3一 1 9 7 4年 〔 4 〕在江苏某县进行动物肝病调查
,

发现当

地鸭
、

猪
、

牛的肝病很普遍
,

在鸭和老母猪均检 出肝癌
,

如 1 9 7 3年秋
,

该县 1 32 1例鸭肝普

查中
,

原发性肝癌 43 例
,

占 3
.

26 %
,

二年老鸭检 出率高达 17 % 以上
。

1 9 7 4年春普查该地

区邻县两个公社 47 0只成年鸭
,

原发性肝癌 1 1例
,

占 2
.

4%
,

四年以上老鸭的肝癌检出率

高达 15 %以上
。

调查肯定
,

黄曲霉毒素污染粮食是造成当地人畜肝癌高发的重要因子之

广西兽医研究所 ( 1 9 7 7 ) 〔 “ 〕研究证实
,

该区猪黄膘病的发生
,

主要是由于饲喂了霉

烂玉米所引起
。

因为这些霉烂玉米绝大部分 ( 9 4
.

3% ) 均含有黄曲霉毒素B : ,

因此认为黄

膘病这一名称易与具有相似症状的疾病 (如猪钩端螺旋体病 )相混淆
,

改为猪黄曲霉毒素

中毒病较为恰当
。

关于猪黄膘病的病因
,

该所早于 1 9 6 2年就曾与马岭农场合作进行试验
,

1 0 8



1期 林维庆等
:

家禽黄曲霉毒素中毒病 (上 )

初步证实霉玉米可 以引起仔猪中毒死亡
。

19 4 7年忻城县畜牧兽医站也重复证实了霉玉米

对猪的中毒作用
。

但 当时对霉玉米究竟含何种毒素则未予证实
。

而猪黄膘病在该区的发

生始于何时
,

已无从查考
。

广西兽研所在调查中从老人的回忆中得知
,

该区猪黄膘病由

来颇久
,

只是过去未予确诊罢了
。

据广东农 科院牧医所 ( 1 9 7 7 ) 〔 6 〕证实
,

英德茶场
、

清远洲心公社
、

汕头三十岭农场

19 77 年上半年发生的 以肝黄
、

皮黄
、

尿黄为主要症状的
“ 猪黄肝病

” ,

并非由钩端螺旋体

所致
,

而是饲喂含有黄曲霉毒素的花生献和霉玉米所引起的黄曲霉毒素中毒病
。

(二 ) 黄曲霉毒案的分布 黄曲霉毒素分布的范围很广
,

凡是污染了能产生黄曲霉

毒素的真菌的粮食
、

食品和饲料等
,

都有黄曲霉毒素存在的可能
。

B o y d “ n 等 ( 1 97 5 )〔
7 〕在澳大利亚的一次调查 中

,

检查了玉米粉
、

大豆粉
、

首稽粉
、

向日

葵子粉
、

亚麻子饼粉和鱼粉等 13 种饲料的 1 09 个样品
,

含黄曲霉的样品有 83 个
,

用其中49

个进行分离试验
,

40 个为黄曲霉毒素产毒菌株
。

所有产毒菌株均产生黄曲霉毒素B :
和 B : ,

但从鱼粉分离到的一株则产生黄曲霉毒素 G
,

和 G
: 。

他们在 1 9 8 0年〔 8〕检查受潮或明显发

霉的澳洲饲料 55 份
,

含黄曲霉毒素 B : 的有22 份
,

其中最高污染量为 0
.

7毫克 /公斤
,

平均

为 0
.

14 毫克 /公斤
。

S t r z e l e e k i等 ( 2 9 7 5 ) 〔 。 〕检查 3 0 6份饲料样品 (包括粗料
、

精料和饲料添补剂 )
,

发

现 1 2
.

7%为黄曲霉毒素 B :
所污染

。

国外养鸡业大多以玉米为主粮
、

因而玉米霉烂引起的

问题相当突出
。

Sm it h等 ( 19 7 6) 〔 “ 〕报导
,

美国北卡罗来纳州诊断室在 22 个月 中检查畜

禽 2 78 例
,

确诊为黄曲霉毒素中毒病的 94 例
,

均发生在那些自己种植 和 贮 存 玉 米 的 农

场
。

黄曲霉毒素的平均浓度
,

在取 自确诊病例的饲料样品中为 3 8 9 0微克 /公 斤
,

用作饲

料的玉米中
,

其平均值为 5 1 8 0微克 /公斤
,

样品中只发现黄曲霉毒素
。

他 们 认为
,

玉米

贮藏不良是一个主要因素
; 玉米磨制过程和磨制以后不断生成黄曲霉毒素

。

广西兽医研究所 ( 1 9 7 6 ) 〔 ” 〕在该区猪黄膘病多 发 地 区 检 测 各 队 ( 场 ) 的 饲料

1 7 2份
,

其中 1 5 1份含有黄曲霉毒素 B
: ,

占 8 7
.

7 1%
。

含量在 1 0 0 p p b以上的有 1 4 9份
,

占

总数的 8 6
.

6 2%
。
1 51 份玉米中

,

阳性 (毒素含量在 5 p p b以上者 ) 率 为 9 4
.

0 3%
,

其中超过

50 0 p p b的有 1 08 份
,

占 7 6
.

0 3%
。

检查花生饼 4 份
,

全部 阳 性
,

其中采自发病猪 场 的 2

份含毒量高达 1 2 , 0 0 0及 1 6 , 0 0 0 p p b
。

检查稻谷 6 份
,

仅 i 份含毒 1 4 5 p p b ;
黑 豆 i 份

,

含毒 2 5 0 p p b ; 玉米和米糠混合料 s份
,

含毒量各为 2 0 0
、

3 3 3及 3
,
5 0 0 p p b ;其它均为阴性

。

江苏农学院牧医系 ( 1 9 7 7 ) 〔 4〕报道
,

江苏某原发性肝癌高发地区几乎 90 % 的玉米

样品均有黄曲霉污染
,

其中产毒菌株污染和含有黄曲霉毒素 B : 的占 30 %
。

他们 在 1 9 7 3

年 12 月至 1 9 7 6年 6 月进行黄曲霉污染玉米的鸭只诱癌试验
,

用来自肝癌高发区的霉玉米

7 批
,

黄曲霉毒素 B :
含量最高 5 0 0 p p b

,

最低 2 5 0 p p b
,

多数在 2 0 0 p p b左右
。

广东农科院牧医所 ( 1 9 7 7) 〔 ` 。〕检测发生猪黄曲霉毒素中毒病的英德茶场各猪场花

生饼 1 9份
,

其中黄曲霉毒素 B :
含量在 3 , 0 0 0 p p b以上的 1 5份

,

最高者达 1 2
, 0 0 0 p p b

。

二
、

产生黄曲霉毒素的菌种

现在公认能够产生黄曲霉毒素的菌种是黄曲霉 ( A Ps e r部“ “ S 刀即Su ) 和寄生 曲 霉
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( AP s
.

p a a s r“ ` cu“ )
,

但并不是所有黄曲霉和寄生曲霉的菌株
,

都产生黄曲霉毒素
。

据文献报道
,

曲霉属中的米 曲霉 (A s p e r g ￡̀不u s o r夕: a e )
、

黑曲霉 ( A s p
.

儿艺g e r )
、

灰

绿 曲霉 ( A s p
.

9乙a u e u s )
、

赤曲霉 ( A s p
. ; u b e r )

、

文氏曲霉 ( A
S户

.

w e ” t f` )
、

薛 氏 曲霉

( A
s p

. e杠e , a l f e ,
月

f )
、

棒曲霉 (A s p
. e乙a v a t u s )

、

烟曲霉 (A s p
.

f u m乞g a t u s
) 和微孔曲霉 ( A印

.

0 5玄̀ a n u : , 青霉属中的桔青霉 ( p e n i e艺l l i u ; n c玄t r i砚“ m )
、

软毛青霉 ( p
e n .

p u b er u lu m )
、

苹果青霉 ( p
e n . e x刀a n s u肛 )

、

绿青霉 ( p e拜
.

d￡g￡t a`“ m )
、

变异青霉 ( p e n
.

, a r i a b` e
)

、

柠

檬青霉 ( p
e n

. e ￡t r o机夕 c e s )
、

常现青霉 ( p “ “
.

f r e叮u e n t a n s ) 和灰 绿 青霉 ( p
e n

.

g乙a u e哪 )

都能产生黄曲霉毒素
。

除曲霉和青霉外
,

大毛霉 (M uc or “ Cu de o)
、

根霉和链 霉 属中

的放线菌等也能产生黄曲霉毒素
。

对文献报道的产黄曲霉毒素的菌 种
,

有 些 研 究 者持 不 同 看法
。

例如W il os n
等

( 1 9 6 8) 〔 “ 〕检查了分属于 29 个不同种的 12 1株霉菌产生黄曲霉毒素 的能力
,

发现除黄

曲霉和寄生曲霉外
,

其它霉菌包括文献报道能产生黄曲霉毒素的菌种
,

都不 能产 生 黄

曲霉毒素
,

因而认为只有黄曲霉和寄生曲霉才能产生黄曲霉毒素
。

他们认为造成假阳性

结果的主要原因是
:

使用的器皿和仪器被黄曲霉毒素污染
; 用污染了黄曲霉毒素的原料

(尤其是市售的花生粉 ) 作培养基
; 被检真菌培养物 中污染了黄曲霉毒素的菌种

。

由此可见
,

当判断某一菌株能否产生黄曲霉毒素时
,

必须慎重
。

近年来快速鉴定法得

到迅速发展
。

我国江苏农学院牧医系在这方面也做了一些工作
,

他们提出一种
“
荧光反

应法
” ,

能迅速鉴定黄曲霉群菌株是否产生黄曲霉毒素二` 2 〕 。

三
、

黄曲霉毒素的产生

产生黄曲霉毒素的必需条件是
:

有适合的培养基 ; 有适宜的湿度和温度
, 适当的培

养时间等
。

能产生黄曲霉毒素的各种菌种有如上述
。

在培养基方面
,

诸如花生
、

鼓皮
、

破损玉米
、

干草
、

稻草等许多天然培养基
,

都可用来产生黄曲霉毒素
。

但这些天然培养

基的固体发酵
,

不能大量制备黄曲霉毒素
,

而使用各种合成培养基的液体深层发酵则能

产生大量的毒素
。

许多研究者研究了下列各种因素对产毒的影响并已证实
:
最适温度范

围 24 ~ 3 。
。

C
,

最佳为 27
“

C ; 最适宜的相对湿度为 80 %以上 ; 一般是培养基含水量越高
,

产毒机会越大
,

产毒量越高
; 通常是氧浓度越低

,

毒素越少
; 二氧化碳浓度越高

,

毒素

越低
; 产毒最适 p H 为 3 , p H 4 时不产毒

, p H Z 时产毒量下降 , 黑暗有利于毒 素 的生

成
,

余属离子 Z +n
+ 、

C d
十 十

能促进毒素的产生
,

等等
。

研究还证实
,

毒素在菌丝中产生
,

很多毒素分泌到周围培养物中
,

而抱子中只含有微量毒素
。

四
、

黄曲霉毒素的理化性质和检测方法

(一 )黄曲霉毒素的理化性质 目前
,

根据荧光颜色特性及结构上的衍生情况
,

已确定

黄曲霉毒素有 16 种不同的结构特性
,

分别命名为
:

黄曲霉毒 素 B : 、

B Z 、

B
3 、

B : : 、

G : 、

G : 、

G : a 、

M
: 、

M
: 、

G M
: 、 R O

、
1一 甲氧基黄曲霉毒素 B : 、

1 一乙氧基黄曲霉 毒素B : 、

2一甲氧基黄曲霉毒素 B : 、
1 一乙氧基黄曲霉毒素G 卜 1 一乙酚基黄曲霉毒素 B : 。
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其结构式如下
:
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从上可见
,

各种黄曲霉毒素化学结构相似
,

都有一个糖酸吠喃 (f ur of ur
a n ) 和一

个氧杂茶邻酮 (。 o u m ar in) 含碳
、

氢
、

氧三种元素
。

在各种黄曲霉毒素中
,

以 B
卫、

B : 、

G
, 、

G
:

四种在自然界中存在最为广泛
,

其 中又以

B
:

产生最多
。

B
,

的毒性最强
,

G :
次之

,
B Z和 G :

较弱
。

M
;
和M : 主要发现于喂过含黄曲

霉毒素 B和 G 的饲料的奶牛的乳汁中
。

B
Z a

和G
: a

是 B
:

和 G
;

进行酸催化加狡 反 应 的衍生

物
,

实际已无毒性
,

这说明被 B
:
和 G

:

污染的饲料和粮食
,

有可能用酸 处理而达到脱毒

的 目的
。

黄曲霉毒素 B组和G 组的最大区别是在紫外光照射下
,

B组毒素发出蓝色荧光 (波长

4 2 5毫微米 )
,

G 组毒素发出绿色烷光 ( 波长 4 50 毫微米 )
。

各种黄曲霉毒素的分子量为

31 2一 3 4 6 ;
熔点为 20 0~ 3 0 0

”

C
,

熔解时
,

各种黄曲霉毒素随之分解 ; 黄曲霉 毒 素 B :在

水中的溶解度很小
,

最大溶解度只有 10 p p m
。

黄曲霉毒素是业 已发现的各种真菌毒素中最稳定者
。

结晶的黄曲霉 毒素 B ` 非常稳

定
,

高温
、

强酸
、

紫外线照射都不能使之破坏
,

加热至其熔点 2 68 ~ 2 6 9
O

C 时开始分解
。

强碱和 5 %次氯酸钠
,

可使黄曲霉毒素 B
,

完全破坏
。

在高压灭菌锅中
, 1 2 0

0

C维持 2 小

时
,

黄曲霉毒素仍然存在
。

江苏农学院〔 ` ” 〕报道
,

一瓶含有黄曲霉毒素的培养滤液
,

在

室内放置一年五个月
,

仍有毒性
。

(二 ) 黄曲界毒案的检侧方法 用显微镜检查被霉菌污染的精饲料和作物的种子
,

一般可见大量的抱子和菌丝
,

但要准确判断是否为黄曲霉毒素所污染以及污染的程度
,

则必须依靠现代科学分析法
。

1
.

化学分析法
:

一般以氯仿
、

甲醇
、

丙酮等有机溶剂抽提可疑 样 品 或 本菌纯培养

物
,

浓缩后
,

用薄层层析分离
,

在长波紫外光下与标准毒素样品对照进行定性和定量测

定
。

由于黄曲霉毒素的数量很少
,

通常一公斤样品中只有几微克
,

样品中毒素分布又很

不均匀
,

故测定时取样较多
,

一般分析花生时取样 5 公斤
,

其它样品 1 公斤 , 又因是用

目测法比较待测样品和标准样品的荧光强度来测量黄曲霉毒素的含量
,

故误差较大
,

一

般平均误差为 士 17 %
,

准确度在 20 %以内
;
但本法要求设备不多

,

在较短时间内可以得

到结果
,

因而应用较广
。

我国拟定的黄曲霉毒素测定法
,

详见中国医学科学院劳动卫生

研究所和外贸部海关商检局编的 《科技情报 》 1 9 7 2年第 7 期第 12 一 19 页
。

2
.

仪器分析法
:

不同溶液中的黄曲霉毒素在长波紫外光照射下发出不同强度的荧

光
,

因而可用光度计进行光密度的微量测量
。

此外
,

还报道了高波极谱法
、

质谱法
、

核

磁共振法
、

X 射线衍射法等新技术
。

3
.

生物鉴定法
:

选用对黄曲霉毒素敏感的雏鸭
、

鸡胚
、

细胞
,

微生物乃至植物等

来进行检测
,

其中应用最广的是雏鸭法
,

常与上述两种方法配合使用
,

以确定测定的可

靠性
,

排除其它荧光物质的干扰
。

用水浸提样品
,

浸液灌服一 日龄的雏鸭 4 一 5 天
,

停

药二天后扑杀
,

用肝脏制组织片
,

据胆管上皮增生程度大抵确定样品中黄曲霉毒素的含
l二习.

」且
。

J e m m a h 等 ( 1 9 7 6 ) 〔 ` 4 〕还报道了动物组织中黄曲霉毒素残毒的一种化学检侧法
。
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:

家禽黄曲霉毒素中毒病 (上 )

开始时用 甲醇抽提样品中的黄曲霉毒素
,

再以二甲氧基 甲烷与甲醇的混合物 ( 4
, 1 )

沉淀抽提物 中的蛋白质
。

在黄曲霉素转移到氯仿之前
,

蒸发二 甲氧基甲烷
,

接着用已烷作

液— 液相脱脂
,

并用甲醇— 水混合物加热
。

氯仿抽提液经硅胶
、

酸性氧化铝和无水

硫酸钠柱层析进一步纯化
。

过柱后
,

用薄层层析一 荧光光 密度法测定
。

G e d e k等〔 ` 5 〕和 K a h l a n 等〔 ` “ 〕 ( 1 97 6 ) 研究 T 有干扰物质存在时 黄曲霉毒素的检

测法
。

他们用薄层色层分离谱 ( T h i n l a y e r e h r o m a t o g r a m ) 检查黄曲霉毒素
。

发现

30 0份饲料样品中 1 26 份有干扰物质存在
。

干扰物质很多
,

不仅包括植物性和 动 物 性 物

质
,

而且也包括真菌的代谢产物
,

甚至抗氧化剂
。

这些物质主要干扰黄曲霉毒素 B ,
和

G : 的分析
,

但对 B : 、

G
Z

和 M
:

亦有影响
。

他们进一步研究了如何消除干扰黄曲霉毒素 B :

薄层层析检测法的物质
,

指出抗氧化剂和 乙氧基喳 ( e t h o x y q u i n) 造成的干扰
,

能被均

匀的适当的洗脱系统 ( 甲苯
:

乙酸乙醋
:

90 %甲酸为 5 : 4 : 1 ) 所消除
,

并认为只有

检测黄曲霉毒素的几 种方法结合使用
,

才能得到满意的结果
。

鉴于化学分析法和生物学测定法不是缺乏特异性就是灵敏度有限
,

近年来有些研究

者探索新的检测方法
。

L a n g o
ne 等报道一种放射免疫测定法

,

对检测污染的饲料和生物

样本中黄曲霉毒素有足够的敏感性和足够的特异性
。

C h 。等 ( 1 9 7 7) 为此而研究了 抗黄

曲霉毒素特异性抗血清产生的可能性
。

由于黄曲霉毒素的分子量小
,

因而缺乏 抗原性
,

这

类毒素也缺乏一个反应基团以连结毒素成一个大分子载体去产生抗体
。

C h u 等通过衍生

作用将一个游离绞基导人这类毒素分子
,

使其共价地与蛋白质起反应
,

生成牛血清白蛋白

— 黄曲霉毒素 B
,

结合物
。

将此化合物多点注射于家兔后 即可获得抗黄 曲 霉 毒 素 B :
抗

体
。

该抗体对黄曲霉毒素B :
结合力最大

,

次为 B
: 、

G : ,

对G
:

和M :
最小

。

此法检测黄

曲霉毒素B
: 的敏感性介于 。

.

2~ 2
.

。毫微克 / 0
.

5毫升样本〔 ` ? 〕
。

五
、

家禽黄曲霉毒素中毒的病状
、

病变和治疗

(一 ) 病状和病变 家禽对黄曲霉毒素很敏感
,

容易发生中毒
,

引起 发病和死亡
。

Bl
。 u n t ( 1 96 1 ) 〔 , 〕报道

,

雏火鸡
、

雏鸭和野鸡曾有自然爆发而死 亡的情况
。

家离中以

雏鸭和火鸡最为敏感
。

不同种的甚至不同品种的家禽
,

其敏感程度是不同的
。

这在自然

发病和人工发病试验中都得到证实
。

例如 B l o u n t等 ( 2 9 6 3 ) 〔 “ 〕报 道
,

一种叫做 K h a k i

e a m P b e l l的雏鸭比另一种 P e n i n e s
雏鸭来得敏感

; B i e r b o w e r等〔 ` ’ 〕 报道
,

北京鸭对黄

曲霉毒素的耐受性比其它鸭大
; 不同品种的鸡对黄曲霉毒素敏感性大小不同

,

例如 白洛

克 > 新汉 > 洛岛红
,

新汉鸡的中毒量为 0
.

5 p p m
,

而 白洛克在剂 量 为 1 8 3 4 p p b时
,

死

亡达 47 % ; 当然
,

不同年龄的家禽对黄曲霉毒素的敏感性不同
,

这是显而易见的
。

例如

L na
z a等 ( 1 9 8 0 ) 〔 ` ” 〕的研究证明

,

肉用鸡对黄曲霉毒素的反应随年龄而异
。

他们的方

法是分别从 1
、

7
、

1 4
、

21 日龄开始给肉用鸡喂以每克含 2
.

5或 0
.

5微克黄曲霉毒素的饲

料
,

每周测量一次血细胞压积
、

红细胞数
、

平均细胞体积
、

血红蛋白量
、

血球血红蛋白

平均浓度
、

血浆胆固醇
、

总血浆蛋白含量
、

体重和死亡率
。

从 1或 7 日龄开始喂饲时
,

黄

曲霉毒素降低体重和血细胞压积
,

从 2 至 5 周龄喂黄曲霉毒素含量更高的饲料
,

体重和血

细胞压识继续降低
。

但从 3 至 6 周龄喂以黄曲霉毒素
,

则对体重和血细胞压积无明显影
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响
。

日龄较大喂以黄曲霉毒素则血浆胆固醇和总蛋白质较体重和其它血液指标更敏感
。

试验说明
,

血浆蛋 白质是检测 肉用鸡对黄曲霉毒素敏感性的最敏感的指标
,

在所有日龄

组所有各种黄曲霉毒素含量中这一指标均有下降
。

A de k u n
de 等 ( 1 9 7 4) 〔 2 ` 〕研究了黄曲霉毒素 B

l

对多种禽类胚胎肝脏的作用
,

证明

黄曲霉毒素引起禽类的肝细胞病变是通过对溶酶体 ( l y s os o m e ) 的损害开始的
。

( 1 ) 火鸡
:

雏火鸡中毒时食欲逐渐丧失
,

有吞食垫料的倾向
,

嗜睡
,

翅下垂
,

呆

立
,

腹泻
,

偶有神经症状如角弓反张
。

死亡时头向后背
,

脚强直而后伸
,

呈现一种特殊

的死象 , 死亡率达 50 一 90 % 〔 ’ 〕 。

S i l l e r和 O s t l e r ( 2 9 6 1 ) 〔 “ 2〕报道
,

剖检时可见尸体充血
,

全身轻度水肿
,

肝脏充

血
、

肿大
、

质坚韧
,

胆囊胀大
,

肾充血
、

肿胀
,

心肌充血
,

心包囊充满淡黄色液体
,

十

二指肠卡他性炎
。

Bl uo nt ( 1 9 6 1 ) 〔 ` 〕报道肝脏有出血和苍白 色坏死病灶
。

亚急性和慢

性病例
,

由于肝脏纤维化
,

质地变硬
,

表面粗糙
,

体积反而缩小
,
中毒初期

,

肝脏颜色

变淡
,

后期逐渐变黄
。

"
火鸡

x
病

,, 的病理 组 织 学变化
,

早已为 S i l l e r ,
O s t l e r ( 2 9 6 2 ) 〔 , , 〕和 w

a n n o p

( 19 6 1) 〔 “ “ 〕详细描述过
。

用苏木素伊红染色
,

可见肝实质细胞肿大
,

嗜伊红性
,

偶见

空泡化
,

核呈大泡状
,

其染色质靠边缘排列
,

有显著的球形核仁
。

几乎全部窦状隙周围

有弥散性坏死
,

坏死区以细胞碎屑
、

核破裂或溶解为特征
。

早期病变属变性
,

但在后期

则为再生细胞群所代替
。

再生细胞群嗜碱性
,

常有大空泡
,

有时是多核的
,

排成明显小

管状
。

胆管上皮细胞增生
。

肾腔
,

只有肾小球和近曲小管呈显著病变
。

肾小球的微血管基膜明显变厚
,

基膜致

密
,

P
.

A
.

S
.

染色 〔注〕很深
。

病变严重的肾小球绝大多数有明显的局部缺血
。

肾小 球 囊

可见有 P
.

A
.

S
.

阳性的小球状颗粒
。

近曲小管上皮细胞肿胀
,

细胞质中充满 P
.

A
.

S
.

阳性

的透明小滴
。

( 2 ) 雏鸭
:

雏鸭比火鸡
、

野鸡和鸡对黄曲霉毒素更为敏感
,

因而成为饲料毒性测

定的首选试验动物
。

雏鸭法已广泛应用于黄曲霉毒素的生物鉴定
。

通常给 1 日龄雏鸭喂 6

天黄曲霉毒素
,

第七天剖杀
,

取其肝脏作组织学检查
,

可以测定是否有黄曲霉毒素
。

一

般可测出总剂量为 2
.

5微克的毒素〔 “ 7 〕 。

黄曲霉毒素 B
: 、

B : 、

G 卜 G : 、

M 卜 M : 、

B : a 、

G
: a

对 1 日龄雏鸭的半数 致死 量

(毫克 / 公斤体重 ) 依次为 0
.

5 6
、

1
.

7
、

0
.

7 5
、

3
.

5
、

0
.

3 2
、

1 2
、

2 4 0及 3 0 2〔 : “ 〕 。

在自然

爆发的病例中
,

慢性中毒的常见结果是停止增重
。

用黄曲霉毒素 B
:

按 0
.

1毫克 / 公斤 / 日的剂量喂 1 日龄雏鸭
,

连续 5 天
,

在 2 ~ 4

天时肝脏变为鲜黄色
,

剂量提高到 1
.

0毫克 / 公斤 / 日时
,

黄色程度更为显著 (出壳雏

鸭肝脏为黄褐色
,

到 7 一 10 日龄时变为正常的红色 )
。

雏鸭患黄曲霉毒素中毒病时
,

临床症状和组织学病变除与雏火鸡相同外
,

其肝脏坏

〔注 〕 P
。

A
.

S
。

全文为
,

P e r i o d i e一A e i一 S e li i f上
,

译作希夫氏 ( S e h i f f )过映酸染色— 埃考注
。
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家禽黄曲霉毒素中毒病 (上 ) 15 1

死和胆管增生程度
,

比其它家禽更为明显
。

日龄较大的病雏
,

皮下有胶性渗出液
,

胫部

和脚蹼发生严重皮下出血
,

并有严重跋行
` “ 。

江苏农学院用二个半月龄的鸭只作霉玉米诱癌试验
。

在开始喂霉玉米的三个月内
,

试验鸭先后死亡 12 只
,

最早在第 26 天即中毒死亡
。

病鸭 出现的症状是
:

精神萎顿
,

衰弱

无力
,

步态不稳
,

倒地后常不能站立
,

叫声嘶哑
,

消瘦
,

排绿色稀粪〔 硬 〕
。

T he
r o n 等 (1 9 6 5) 〔 2 6〕报道

,

黄曲霉毒素 B
,

可引起雏鸭肝脏坏死 和局部出血
。

组

织化学检查发现
,

碱性磷酸醋酶
、

琉拍酸脱氢酶
、

三磷酸腺昔酶
、

二磷酸肌营酶和硫胺

素焦磷酸酶的活力有进行性降低
,

而酸性磷酸醋酶的活力却增加
。

他们认为
,

黄曲霉毒

素是通过红血球传递
;
其

“
抑制细胞

”
作用

,

至少有一种直接作用于肝细胞膜和多种胞

浆内结合膜
。

A r m b r e e h t等 ( 2 96 4 )〔
“ 7〕以低剂量 (饲料中含量为 2

.

0 p p m ) 黄曲霉毒素喂雏鸭三

个月
,

未见肝脏损伤
。

继续喂给含毒素的饲料 3 一 6 个月后
,

才发现进行性 的 严 重 损

伤
,

其中包括胆管上皮细胞的异常增生
,

肝脏实质细胞的局部空泡化以及肝胜轻度到中

度的纤维化
。

C a r n a凡h a n ( 1 9 6 5 ) 〔 2 “ 〕用低剂量的黄曲霉毒素 B
:

长时 l’di 喂饲 雏鸭 ( r 4个 月 )
,

一半的雏鸭在前四周内死亡 ; 存活的雏鸭与对照组相比
,

其生长速度从第三周到第五周

开始下降
。

S h a n k ( 1 9 6 6 ) 〔 “ 。〕等用亚致死剂量的黄曲霉毒素 B
,

喂雏鸭
,

也得到类似的

结果 ; 同时
,

雏鸭肝脏的重量也减轻
。

在 1 4个月后
,

发现肝脏损伤并伴有萎缩现象
。

一

些鸭的肝脏有结节产生
,

其中较大的结节由两种类型的肝癌组成
。

C ar
n
ga h a n ( 1 9 6 7 )

〔 , “ 〕发现
, 。

.

03 p p m 的黄曲霉毒素 B
:

在 13 ~ 18 个月内 可诱导雏鸭产生肝癌
,

同样 条 件

下
,

大白鼠为 0
.

4 p p m
。

一次口服黄曲霉毒素 B
:

的半数致死剂量 L D 50
,

公雏鸭为 0
.

4毫

克 / 公斤
;
而公大白鼠为 7

.

2毫克 / 公斤
。

10 ~ 40 微克 / 日的黄曲霉毒素可使 雏 鸭肝 脏

血管发生梗塞
。

关于黄曲霉毒素对雏鸭血清蛋白的影响
,

许多研究者发现
,

黄曲霉毒素中毒的雏鸭

有重度的低蛋白血症
,

血清蛋白质的所有组份均比正常值低
。

故有人认为
,

血清蛋 白可

作 为摄人黄曲霉毒的定量指标〔 “ 5 〕 。

K ho el r 等用光学显微镜和电子显微镜 检查黄曲霉毒素 中毒的雏鸭的肝脏
,

发现线

粒体发生渐进性坏死和退化
,

由间质细胞产生的网状纤维异常增生盯“ “ 〕 。

饲料也能影响黄曲霉毒素对雏鸭的毒害作用
。

饲料 中补充蛋氨酸 ( 4 % )
、

精氨酸

(1
.

。% ) 或 赖氨酸 (0
.

8 % )
,

能减少雏鸭体重的增加
,

但使雏鸭的死亡率下降
。

同时

补充 1
.

0% 的精氨酸和 0
.

8% 的赖氨酸
,

能大大减少雏鸭体重的增加和提高死亡率
。

含疏

基的氨基酸对黄曲霉毒素的毒性则无影响 〔 “ ” 〕 。

P ur
c h as e ( 1 9 6 7 ) 〔 “ ` 〕研究了黄曲霉毒素M

,

和M
Z

对 1 日龄雏鸭的毒性
。

每只鸭口

服 黄 曲 霉 毒素半数致死剂量 L勺
5 。
分别为

:
B

l ,

12 微克
;

M
: ,

16 微克
; M

Z ,

61
.

4微

克
,

雏鸭一次口服黄曲霉毒素 B
, 、

M
: 和M Z ,

使肝脏产生同样的损伤
。

高剂量的M
,

能

使雏鸭肝脏产生弥漫性充血坏死
,

胆管轻度的异常增生或无异常增生
。

中等剂 量的 M
,

能使雏鸭产生轻微的胆管异常增生和不同程度的肝细胞坏死
。

低剂量的M
,

能使 雏鸭胆
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管异常增生
,

肝细胞产生广泛的退行性变
。

只有M
,
能引起肾小管的坏死

。

所有三种毒

素都不能引起 肾小球损伤
。

Bi “ r

bo w e r等 ( 1 9 7 2 ) 〔 “ “ 〕用混合的黄曲霉毒素喂饲雏鸭
,

证明其一次过服食的致

死量因年龄而异
,

周龄越大的其易感性越小
。

北京鸭可耐受饲料中 33 微克 / 公斤的黄曲霉

毒素 B
:

和 G : 的混合物
。

但是
,

剂量增加到 3 30 微克 / 公斤
,

则可引起黄曲霉 毒素 中毒

病
,

并抑制鸭的生长
。

日剂量达到 1
.

66 毫克 / 公斤时
,

可引起北京鸭的死亡
。

1 9 7 2年 1 月份
,

劳卫所与青岛商检局用不同剂量的黄曲霉毒素喂饲雏鸭
。

发现每只

一次仅喂 4 微克
,

连续 3 一 4 天即发生死亡
,

肝脏广泛出血和坏死
。

江苏农学院畜牧兽医系〔 4〕从 1 9 7 3年 12 月至 19 7 6年 9 月用二个半月龄
、

体重 2 公斤

左右的鸭只进行霉玉米的诱癌试验
,

证明黄曲霉污染的霉玉米对鸭有强烈的致癌作用 ,

从霉玉米分离的产毒黄曲霉菌株的纯培养物对鸭有致癌作用
;
霉玉米和黄曲霉纯培养物

引起的肝脏病变相同
,

说明霉玉米的毒性作用主要是由于黄曲霉毒素所致
。

霉玉米试验组

5 0只试验鸭中检出各种肿瘤共 22 例
,

诱发率达 44 %
,

计肝癌 3 例
,

间质细胞肉瘤 9 例
,

肝癌伴发间皮细胞肉瘤 9 例
,

胆管瘤伴发间皮细胞肉瘤和肺腺瘤 1 例
。

黄曲霉纯培养物组

3 4只试验鸭中
,

检出肿瘤 4 例
,

诱发率为 1 1
.

7 6%
,

包括肝癌 3 例和胆管癌 1 例
。

二 组

试验鸭肝癌病变均伴有显著的胆管增 生
。

试验过程中
,

霉玉米组鸭群喂饲霉玉米时断时

续
,

累计喂饲霉玉米共约 13 个月
,

从试验结果估计
,

连续喂饲霉玉米大约一年左右
,

即

可诱发肝癌
。

鸭的霉玉米致癌剂量 以所含黄曲霉毒素计算
,

平均每只鸭每天为 15 微克左

右
。

但试验开始时必须使用较大剂量
,

造成肝胜中毒性损伤
,

再以小剂量反复刺激
,

诱

癌容易成功
。

从试验中可 以看出
,

鸭对黄曲霉毒素的个体耐受性差异很显著
。

在同样接

种霉玉米的条件下
,

有些鸭在喂饲的早期 ( 1 一 3 月 ) 即发生急性或亚急性中毒死亡
。

而有些鸭子则肝脏病变并不严重
,

在定期进行的肝组织活检中
,

也发现有些试验鸭在停

喂霉玉米一段时间以后
,

肝脏的病变可以减轻
,

甚至消失
。

从霉玉米组和黄曲霉纯培养物

组的试验结果相比
,

可以明显看出
,

自然霉变玉米对鸭的致癌作用比黄曲霉培养物更强
。

如单纯根据黄曲霉毒素的含量计算
,

纯培养物组实际摄人的毒素量
,

比霉玉米组要高出近

五倍
,

而且纯培养物的喂饲是不间断的
,

实际喂饲毒素的时间 (二年 )也比霉玉米组长
。

可

是
,

无论是鸭的肝脏病变和诱癌率
,

霉玉米组反而比纯培养物 组严重
。

这很可能是因为自

然霉变玉米的成分比较复杂
,

除黄曲霉毒素外
,

可能还含有其他未知的致癌物质或促癌物

质
,

对黄曲霉毒素起着协同作用或促进作用
,

因此其致癌作用比单纯黄曲霉毒素更强
。

( 3 ) 鸡
:

在家禽黄曲霉毒素中毒病的研究中
,

以在鸡方面进行得最为广泛
、

深入

和细致
。

从应用含毒饲料
、

毒素纯结 晶到同位素标记的毒素 , 从临床症状
、

肉眼损害到

组织器官的显微变化
,

乃至超微变化
; 从对生产性能的影响到与其它疾病的关系

,

乃至

对免疫的影响
,

都做了大量的研究工作
,

因而积累了丰富的资料
。

兹概述如下
。

①一般症状和病变
:

自然发生的黄曲露毒素中毒
,

幼鸡表现出生长发育不良
,

母鸡

则产蛋率下降
。

剖检可见肝有小点出血
,

肝表面有进行性的结节性的变化
。

组织学检查

证实这种变化是纤维变性
。

肝主质细胞再生和胆管增殖
。

胆管增殖是鸡的急
、

慢性中毒

的共同病变
。
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A sp l in 和 C a rn a g ha n (9 16 1)〔 3“〕及C a n a rg ha n 等 ( 19 6 6 )〔 “ 4〕报道
,

鸡 在喂 饲

含有 1
.

5 p p m 的黄曲霉毒素 B ; 的饲料三周后
,

肝脏肿大
,

呈灰色的网状结构
,

肝实质是

软的
,

有小点出血
。

随后
,

肝胜缩小
,

韧度增加
,

直至第七周时
,

其表面可见界限分明

的隆 起的结节性病变
。

但在第六周时已出现弥散性的白色针头大的病灶
。

用含黄曲霉毒素的花生粉喂小鸡一周
,

发现肝细胞水肿和脂肪肝
,

伴有细胞的空泡

化
,

细胞稍变大
,

并有分散性的嗜伊红的细胞质凝结
。

在 门静脉和靠近门静脉处
,

胆小

管有中度的异常增生
。

两周后
,

小鸡肝脏 内局部充血
,

肝细胞中度肿大
,

伴有浸润的门

静脉部位的胆小管细胞
。

三周后
,

骨骼肌上呈现 出明显的 白色斑点和条纹
。

组织学检查

发现
,

肌细胞大面积坏死和肌纤维膜细胞核增加〔 “ 4 〕〔 “ “ 〕
。

B r o w n
等报道

,

新汉小鸡对 0
.

5 p p m 的黄曲霉毒素敏感
。

从饲料 中除去黄曲霉毒素

后
,

病变可以复原
。

吃进毒素的小鸡的肝脏
,

其线粒体的脱氢酶活力和电子传递系统的

酶活力明显下降 ; 而血浆的乳酸脱氢酶
、

醛缩酶
、

谷氨酸草酸乙酸转氨酶或谷氨酸丙酮

酸转氨酶的活力升高〔 “ ` 〕 。

美国洛岛红小鸡
,

吃进含黄曲霉毒素 B :约 10 p p m 的饲料后的前三周
,

肝脏内 R N A

和维生素A 的含量降低
,

而脂肪的含量升高
。

到第四周时
,

脂肪含量下降到正常值
,

维

生素 A 的含量升高
,

但仍低于正常值
。

洛岛红小鸡只有少数死亡
,

对黄曲霉毒素似乎有抗

性
,

相反
,

当饲料中含 1 ,

83 4 p p b黄曲霉毒素时
,

白洛克小鸡的死亡率可高达 47 % 〔 3 4 〕
。

w ill ai ms 等 ( 1 9 8 0) 〔 “ 5 〕用小鸡气管组织培养方法评价不同品种的鸡对 黄 曲 霉毒

素 B : 的敏感性
,

结果发现来源于不同遗传群的组织其敏感性不同
。

产棕色蛋 的鸡的 气

管组织最为敏感
,

产 白色蛋的鸡最不敏感
,

肉用鸡居中
。

A s c hi ba dl 等 ( 1 9 6 2 ) 〔 3 “ 〕注意到肾肿大和苍 白
,

并有一个致密的尿 酸盐沉积的网

状结构
。

T u n g等 ( 1 9 7 3 ) 〔 3 ’ 〕对黄曲霉毒素中毒病肾功能损害进行了研究
,

在饲 料 中

混人不同剂量 (每克饲料含 。
.

6 2 5
、

1
。

25
、

2
.

5
、

5
.

0和 10 微克 ) 的黄曲霉毒素
,

喂 给 从

出壳至 3 周龄大的肉用雏鸡
,

静脉注人酚红作为肾功能试验以测定其排泄率
。

试验证明
,

服食 5 ~ 10 微克 / 克饲料的其排泄率遭到损害
。

服食高剂量的雏鸡可见肾肿大
,

血尿素

和氨态氮浓度都增高
,

血清尿酸减少
。

血的 p H 以及血的钠
、

钾
、

氯的离子浓度不 受影

响
。

K e n ye 等 ( 1 9 7 6) 〔 3 “ 〕研究了慢性黄 曲霉毒素中毒病引起幼鸡内脏器官 的 超 微 变

化
。

用含有低浓度黄曲霉毒素的饲料喂养幼鸡
, 8 周后

,

用电子显微镜检查心
、

胰和肝

组织
。

肝的损害最严重
,

胆管上皮细胞广泛增生
。

胰 泡细胞的核仁变化最为恒定
,

常分

裂为颗粒状和纤维状成分
,

核的变化先于细胞质
。

因此
,

作者认为胰腺是早期观察黄霉

曲毒素中毒病超微变化的一个良好器官
。

S m it h等 ( 1 9 7 1 ) 〔 3 ’ 〕报道
,

改变饲料可以减轻小鸡黄霉曲毒素中毒症
。

饲料中蛋

白质的含量增加到 30 %
,

可以完全保护小鸡不受饲料 中 5 p p m黄 霉曲 毒素的毒害
。

饲

料中加人金霉素时
,

可 以减少小鸡的死亡
,

并促进其生长和饲料的转化
。

②对产蛋率
、

受精率
、

孵化率
、

蛋的大小及后代性能的影响
: K r at z e r等 ( 1 9 6 9)

〔 ` 。 〕发现
,

黄曲霉毒素对产蛋母鸡的产蛋数影响很小
,

但孵化率有所降低
。
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G a rlio h等 ( 19 73 )〔 “ 〕用含 20p p m黄曲霉毒素的饲料连续喂饲白来航产 蛋母鸡 7

天
,

在此段时间内产蛋不受影响
。

但从喂词的第二天起
,

血浆中的钙
、

蛋白质
、

胆固醇
、

三酸甘油酷下降
,

血清碱性磷酸酶增加
。

产蛋率在复原期的第一天开始下降
, 7 天后降

至最低
,

只有原来的 35 %
,

在 母鸡开始恢 复喂饲无黄曲霉毒素饲料后 19 天
,

产蛋量回升

到对照组水平
。

这些结果说明
,

黄曲霉毒素是通过减少肝脏合成和运输蛋黄前期物而影

响蛋的减产的
,

产蛋量下降的出现因而推迟了
。

B r馆 9 5等 -(l 9 7 4) : ` 2 〕给肉用种公鸡喂饲含 20 p p m 黄曲霉毒素的饲料历时 4 周
,

能

引起黄曲霉毒素中毒病的临床症状
,

但从精子计数 D N A
、

R N A
、

蛋白质含量
、

精液容

量和辜丸大小几方面进行检验
,

并不见有降低其生殖功能的情况
。

H u f f等 ( 1 9 7 5 ) 〔 摇 , 〕通过在产蛋鸡商品 日料中加人 不 同 数 量 ( o , 1
.

2 5 , 2
.

5 ,

5
.

。和 1 0
.

0微克 /克饲料 ) 黄 曲霉毒素诱发产蛋母鸡的黄曲霉毒素中毒病、 研究了饲料黄

曲霉毒素对某些蛋黄参数的影响
。

4 周后
,

肝的体积和肝的脂类增加
,

而产蛋率和蛋的大

小降低
。

蛋黄总重量以及蛋黄在全蛋总重量中占的百分比均下降
。

蛋黄及血 浆的类胡萝

卜素的含量升高
。

G ar h o h等 ( 1 9 7 6 ) 〔 ` 减〕报道
,

给产蛋母鸡喂服黄曲霉毒素
,

能降低其产蛋率及蛋

的大小
,

并引起脂肪肝
。

他们用两组笼养母鸡作试验
,

每组 48 只
,

喂养 11 周
。

对照组喂

不含毒素的饲料
。

由于作者认为自然情况下鸡只服食黄曲霉毒素是间断性而不是连续性

的
,

故试验组每周连续 4 天喂不含毒素饲料
,

其余连续 3 天给予含 10 p p m 的同样饲料
。

结果 5 周后
,

试验组产蛋率和蛋的重量开始下降
。

至 n 周时
,

产蛋率对照组为 83 %
,

试

验组为 68 % ; 蛋的重量对照组为 57
.

4克
,

试验组为 5 6
.

3克
。

作者的结论是
,

黄曲霉毒素

是产蛋母鸡的一种蓄积性毒
,

长期间断喂服后第一个中毒症状是产蛋率下降
。

在产蛋鸡

群
,

产蛋率过早降低可能是由黄曲霉毒素所引起的
。

H o w a r ht 等 ( 1 9 7 6 ) 〔 4 “ 〕通过用黄曲霉毒素不同含量的饲料喂饲成年肉用 鸡 的 种

用母鸡 4 周
,

来研究黄曲霉毒素对产蛋率
、

受精率
、

孵化率和后代性能的影响
。

每一个

剂量的试验组用 16 只母鸡
,

用含 20 和 5 微克黄曲霉毒素的饲料喂饲后
,

产蛋率相应于 3

和 4 周内明显下降
。

但受精率不受影响
。

在喂黄曲霉毒素一周内受精卵的孵化率明显下

降
。

一周试验期间
,

从对照组
、

5 克和 10 微克 / 克剂量组所收集的受精卵
,

其孵化率相

应为 9 5
.

1 , 6 8
.

9和 4 8
.

5%
。

本试验所用的剂量
,

黄曲霉毒素及其代谢产物对存活雏鸡的

性能未见有潜在性影响
。

于 4 周试验期末
,

每个试验组扑杀 6 只母鸡
,

这些鸡呈现黄曲

霉毒素中毒病的典型病变
,

包括肝肿大而脆
,

且富含脂肪
,

脾也 肿 大
。

但 G ar l i c h 等

( 1 9 7 6 ) 〔 4 4 〕用含黄曲霉毒素 10 p p m 的饲料每周连续 3 天喂给笼养母鸡
,

11 周 后
,

不

管产蛋率
、

血清碱性磷酸醋酶和肝脏脂肪含量下降后均不回升
。

H af e z 等 ( 1 9 7 9) 〔 4 “ 〕研究黄曲霉毒素对鸡卵巢和攀丸的作用
。

方法是用含黄曲 霉

毒素 B : ( 8
.

1 p p m )和 G (l
.

6 p p m ) 的饲料喂饲产蛋母鸡和性成熟公鸡各 5 只
,

为期 3

周
。

结果母鸡在整个试验期间停止产蛋
。

病理组织学检查显示
,

母鸡卵巢的卵泡畸形
,

但公鸡的翠丸正常
。

S h a r k ni 等 ( 1 9 8。 ) 〔 4 了〕用 12 只公鸡作 试 验
,

喂 含 黄 曲 霉 毒 素

(2 0微克 / 克 ) 的 日料 5 周
,

以研究黄曲霉毒素对性成熟白来航公鸡繁殖力的影响
。

结
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果精液量和翠丸重量减低
,

生发上皮破坏
,

但用这些公鸡的精液进行人工授精
,

其所产

的蛋的受精率和孵化率则不受影响
。

用亚致死剂量的黄曲霉毒素处理受精的鸡胚
,

会出现发育严重延迟
,

浮肿
,

充血
,

中脑发育不 良
,

肝表面出现斑纹和颗粒
,

短腿等症状
。

S m it h等 (1 9 7 5) 〔 ` “ 〕研究了黄 曲霉毒素 B , 对鸡胚的毒性作用
,

发现能 引起鸡胚肝

脏脂肪变性
,

骨骼肌发炎
,

心脏
、

脑和软骨的损伤较轻微
,

作者认为其在 引起鸡内脏器

官损伤方面无特殊的组织选择性
。

③对物质代谢的影响
:

R aj 等 ( 1 9 72 ) 〔 4 9〕研究了黄曲霉毒素 B
:

对碳水化合物代谢

的作用
。

发现服食黄曲霉毒素 B : 的雏鸡
,

肝的糖原生成和葡萄糖耐量都减少了
。

他们观

察到关键性的糖原异生酶
、

丙酮酸竣化酶和磷酸烯醇一丙酮酸竣激酶的活动性增强
,

从而

认为由非碳水化合物来源的物质增加了葡萄糖的合成
。

而 已糖激酶
、

磷酸葡萄糖异构酶
、

醛糖酶和丙酮酸激酶的活动性减弱
,

可见黄曲霉毒素 B
,

中毒会降低葡萄塘的分解作用
。

T 叨 g等 ( 1 9 7 2) 〔 5 。 〕报道
,

黄曲霉毒素中毒时
,

小鸡肝脏中脂肪运 输 所 受 的 影

响
,

比肝脏核酸含量所受的影响还要大
。

每克饲料含 0
.

6 25 微克的黄曲 霉毒素能降低血

清中的脂肪酸甘油三醋
、

总磷醋
、

游离胆固醇和总胆固醇的含量
; 而 2

.

5微克 /克饲料的黄

曲霉毒素
,

才能降低肝脏 R N A 的含量
。

此时小鸡的生长速度 也下降
。

W y at t等 (1 97 3) 〔 5 ’ 〕用含 20 p p m 黄曲霉毒素的饲料连续喂饲性成熟的肉用种公鸡

4 周
,

结果体重减轻
,

肝和胰肿大
,

肝的脂肪含量增加 3 倍以上
,

血清的总蛋白量和总

脂肪量减少
,

而血清的胆固醇
、

葡萄糖和尿酸含量不变
。

O bs or ne 等 ( 1 9 75 ) 〔 5 2 〕就黄曲霉毒素不同含量的饲料对胆囊大小
、

胆汁
、

胰脂酶

和粪便脂肪的影响进行了测定
。

认为黄曲霉毒素能抑制脂肪的消化
,

由于脂肪消化所需

的酶和胆酸减少
,

因而引起脂肪性下痢
。

H uf f等 ( 1 9 7 5 ) 〔 4 “ 〕通过在饲料中加入黄曲霉毒素喂词产蛋母鸡说明
,

血浆和蛋黄

的脂类对抑制脂类的合成有所反应
。

H a m il t o n等 ( 1 9 7 2 ) 〔 5 “ 〕报道
,

喂饲黄曲霉毒素
,

可使母鸡发 生脂肪肝综合征
,

饲料中除去黄曲霉毒素
,

不管是否补充维生素
,

母鸡都能恢复
。

但 G a r l i c h 等 ( 1 9 7 6 ) 〔 “ 〕

用含黄曲霉毒素 10 p p m 的饲料每周连续 3 天喂给笼养母鸡
,

11 周后
,

不管产蛋率
、

血清

碱性磷酸酶和肝脏脂肪含量下降后均不回升
。

R oa 等 ( 1 9 7 3 ) 〔 5 4 〕就黄曲霉毒素对鸡的血浆氨基酸含量的影响作了研究
。

以含黄

曲霉毒素 ( P P b / 1 0 0磅饲料 ) B : ( 7 5 )
、

B :
( 2 2

.

5 )
、

G :
( 5 0 ) 和 G :

( 1 5 ) 的 日料
,

喂饲一天龄雄性雏鸡
,

连喂 30 天
,

开始时刺激食欲
,

增加食量和体重
,

但 当停喂黄曲霉

毒素后又复原状
。

过 30 天后
,

它们的食欲和平均体重较连续服食黄曲霉毒素者为低
,

其

血浆氨基酸量也下降
。

作者的结论是
:

如果仅从血浆氨基酸数值测定来说
,

饲料中存在

微量黄曲霉毒素对饲养试验的评价会产生难以确定的结果
。

Br itt on 等 ( 1 9 7 8 ) 〔 “ ” 〕研究了黄曲霉毒素对小鸡维生素D
3

代谢的影响
。

他们给雄

性 肉用小鸡连续喂饲 2
.

5 p p m 的黄曲霉毒素 4 周
。

喂正常 日料或含黄曲霉毒素 日料的一

组 8 只鸡用放射性维生素D
3
静脉注射

,

第二组则注射放射性 25
一
经基维 生素D

3 。

注 射
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Da 后 “ 4小吩和注射
“ 5一经基维生素D

3

后 “ 小时采集血浆
。

维生素D代谢 产物从血浆和分

离用的葡聚糖凝胶L H 一 20上用色层分离法获得的
。

研究结果表明
,

喂饲 2
.

5 p p m 黄曲霉

毒素 4 周对维生素 D 代谢无大改变
。

B r y de
n 等 ( 1 9 7 9) 〔 5 “ 〕试验说明

,

当每公斤 日料含黄曲霉毒素 B
:

在 1 毫克以上时
,

肉用鸡的死亡率和肝胜重量明显增加
,

而体重
、

饲料吸收和转化则降低
。

若每公斤饲料

加人 18 毫克维生素八醇作维生素 A 添加剂则这些鸡的死亡率将进一步增 加
。

这 些 鸡 有

20 %发生心包积水
。

在维生素 A 缺乏的鸡中
,

黄曲霉毒素并不抑制其生长
,

这表明维生

素A 缺乏会影响黄曲霉毒素的代谢
。

黄曲霉毒素降低脂肪生成酶和苹果酸脱氢酶的特殊

活性
。

这种变化在蛋白质代谢受抑制之前业已发生
。

蛋白质代谢可通过肝的丙氨酸转氨

酶和谷氨骏脱氢酶的活性得到测量
。

在一个实验中喂饲黄 曲霉毒素 B : 后 15 天而另一实

验则在 21 天后表现出蛋白质代谢受抑制
。

黄曲霉毒素 B
;

明显地影响肝脏脂肪酸的合成
,

但通过在 口料中添加生物素能使这种变化得到减轻
。

④与其它疾病的关系
:

对黄曲霉毒素中毒病与其它疾病的相互作用的可能性
,

科学

工作者已进行了不少研究
。

1 9 6。年英国发生十万只火鸡死于黄曲霉毒素 中毒病时
,

其中

有很多念珠菌病 ( C a n d记 i as si )
,

这种感染是在机体抵 抗 力 降 低 时 产 生 的 〔 万 7 〕 。

H a m ilt
。 n和 H a r r i S (1 9 71 ) 〔 5 ” 〕研究了鸡的试验性黄曲霉 毒素中毒病 与白念珠菌的关

系
,

在体重和嗦囊重量两方面作了比较
,

证明两个病有相互作用的关系
。

B r o w n 和 A b r a m s
报道

,

鸡 (和雏鸭 ) 患黄曲霉毒素中毒病时
,

一贯地能分离 出沙

门氏菌
,

还检测出这些病禽患低蛋白症
,

包括低水平的球蛋白
。

因而认为黄曲霉毒素中

毒病使病禽对沙门氏菌更为敏感
,

并推论
:

其它细菌性和病毒性疾病可能有 类 似 的 表

现 〔 ` , 〕 。

但是
,

S m it } l等 ( 1 9 6 9 ) 〔 ” 。 〕对上述推论进行 检 验 时 发 现
,

鸡 沙 门氏菌 ( as .l

ga ill na 限二 ) 感染和黄曲霉毒素中毒病对体重和死亡率是 独立地起作用的
,

并无相互关

系
。

W y at t等 ( 1 9 7 5) 〔 “ ’
的研究说明

,

在患沙门氏菌病的 肉用雏鸡的饲料中混人低浓

度的黄曲霉毒素 (0
.

62 5微克 /克饲料 )
,

即可抑制其生长
,

而要使不感染的雏鸡达到同

样抑制生长的效果
,

则要较高的毒素量 (2
.

50 微克 / 克饲料 )
。

B o 。 n b u n 、 e a r n B o o n e h u v i t 等 Q 9 7 5 ) 〔 “ “ 〕研究了肉用仔鸡中黄 曲霉毒素和副伤

寒感染的相互作用
。

当鸡只喂以黄曲霉毒素并感染能引起副伤 寒的 S al m o n e l al w or t -

i n g t o n ,
s

.

t h o m p s o m ,

s
.

d e r b y 或 5
.

勺 P h f济 u r :̀ `。 v a r e o P e ” h a g e “
等沙门氏菌时

,

死

亡率增加
,

说明两者有明显的相关性
。

但此与休重或肾的重量无关
,

而与引起肝肿大的

上述四种菌有关
,

用多次分离的方法能够从肿大 的肝脏分离到沙门氏菌
。

Gi
a m b r o

ne 等 ( 1 9 7 8) 〔 “ “ 〕研究了雏鸡中黄曲霉毒素与传染性囊病病毒感染的相互

关系
。

结果是
,

从出壳至 4 周龄喂以 2
.

5微克 /克饲料黄曲霉毒素
,

并于 3 周龄时用传染

性囊病病毒感染的来航鸡
,

与单纯患黄曲霉毒素中毒病的小鸡或单纯患传染性囊病的小

鸡相比较
,

其死亡率更高
,

体重更小
,

其传染性囊病的肉眼及显微镜特征性变化比死于

单纯用传染性囊病病毒感染的小鸡更显著
。



土期 林维庆等
:

家禽黄曲霉毒素中毒病 (上 ) 1妞

Wyat t 等 ( 19 5 7 )〔 6 4〕用 1天龄的肉用小公鸡做试验
,

喂以每克饲料含 2
.

5微克黄

曲霉毒素的 日料
, 2 周后

,
口服盲肠球虫 (压m er ai et ne l la) 抱子化卵囊

。

黄曲霉毒素明

显减低鸡只体重 ; 既喂毒素又喂卵囊组较单独喂毒素或单独喂卵囊组死亡更多
。

E d ds m 等 ( 1 9 76 ) 〔 。 。 〕给新汉鸡和肉用鸡喂饲 0
.

2或 2
.

0 p p m 的黄曲霉毒素 B ;
28 天

,

结果 2
.

0 p p m 在新汉鸡中引起严重中毒和死亡
,

而肉用鸡则 无严重病症
。

但喂饲黄曲霉

毒素期间两种鸡均出现暂时性生长阻滞
,

肉用鸡增重持续下降
。

再经 21 天才迟迟出现恢

复
,

喂饲上述两种浓度黄曲霉毒素 28 天后
,

经过21 天 “
恢复期

” 而又不给抗球 虫 药 的 鸡

只
,

比不喂黄曲霉毒素的鸡只对盲肠球虫更为敏感
,

其肝和盲肠的损害持续更久
。

这些

鸡只在 49 天龄时以 10 万盲肠球虫卵囊攻击
,

抗球虫药可以保护其不发生盲肠 损 害 和 死

亡
。

W itl oc k等 ( 1 9 7 8) 〔 “ 7〕研究了鸡盲肠球虫感染和饲料黄曲霉毒素 对肉用雏鸡血液

凝固的作用
。

鸡盲肠球虫
、

黄曲霉毒素中毒病以及两者相结合能延长雄性肉用鸡的凝血

酶原时间
。

盲肠球虫感染的鸡只的血浆中加人 V 因子可以纠正凝血酶原时间
。

盲肠球虫

感液对血浆钙水平
、

血浆总蛋 白和纤维蛋白原无明显影响
。

在黄曲霉毒素中毒病或黄曲

霉毒素 中毒病加鸡球虫感染的鸡的血浆中
,

加人 V
、

姐和 X 因子不能纠正凝血酶原时间
。

加人含 11 因子和纤维蛋白原的正常血 浆可 以部分纠正
。

两组鸡中的血浆钙和纤维蛋白原

无大变化而其总蛋白量明显较低
。

盲肠球虫感染的鸡只的出血和死亡可因缺乏 V 因子而

导致凝血酶原时间延长而得到部分解释
。

R uf f等 ( 1 9 7 8 ) 〔 . 吕〕研究了饲料黄曲霉毒素对肉用鸡感 染鸡堆型球虫 ( B
.

Ca er VU -

“ “ ) 严重性的影响
。

肉用鸡喂以每克含黄曲霉毒素 2
.

5微克的 日料
,

并给以鸡堆型球虫

抱子化卵囊
,

结果其体重轻于单独服用黄曲霉毒素或球虫卵囊的鸡只
。

黄曲霉毒素单独

对体重的影响在母鸡比公鸡更显著
,

而血液指数未因鸡堆型球虫或黄曲霉毒素而有性别

方面的差异
。

鸡堆型球虫对血细胞压积
、

红细胞数或血红蛋白水平无影响
。

球虫病所致

的小肠肉眼损害在有无黄曲霉毒素时相同
。

黄曲霉毒素或鸡堆型球虫均能单独 引起血 浆

色素下降
。

两者合并存在时
,

某些球虫株的除色素作用比它们单独作用来得大
。

黄曲霉

毒素能单独降低血浆中胆固醇和蛋白质的含量
。

在有或无黄曲霉毒素情况下
,

鸡堆型球

虫对胆固醇或蛋白质的作用
,

取决于所使用的球虫株
。

W ya tt 等 ( 1 9 7 5 ) 〔 “ 。〕对黄曲霉毒素中毒病与热应激的相互作用进行了研究
。

认为

患黄曲霉毒素中毒病的鸡只
,

在严重的热应激 ( 4 3
O

C
,

相对湿度 45 % ) 时生存时间能

够增加的原因是此时体脂运输量减少的结果
。

但 当热应激没有这么严重而时 间更长时
,

则与生理性刺激有关的其它参数起支配作用
。

故患黄曲霉毒素中毒病的机体对致死性冷

处理的敏感性增高
,

其原因就是低血糖
、

体温过低和体脂减少造成的
。

W y at t等 ( 1 9 7 6 ) 〔 7 。 〕在研究不同环境温度的适应对肉用雏鸡急性黄曲霉毒素中毒

病的影响时指出
,

养于低温环境 中的鸡只
,

更能耐受急性黄曲霉毒素中毒病
。

此种耐受

性会导致低温环境中鸡只较高的基础代谢率
。

这一点可能是间接通过内分泌系统来达到

的
。

H a m il t o n
等 ( 1 9 7 4 ) 〔 7 ’ 〕对饲料中的黄曲霉毒素与某 些维生素缺乏的相互关系作
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了研究
。

证明即使维生素的用量超过国家研究院规定的 4倍
,

对黄曲霉毒素抑制鸡的生

长并无保护作用
。

他们还研究了饲料中含有黄曲霉毒素和维生素缺乏两者的合并作用
。

当饲料中缺乏维生素 B : 或 D
3时

,

使鸡对本来不影响其生 长率的低水 平黄曲霉毒素变得

易感了
。

而维生素D
3

足够时
,

黄曲霉毒素亦能降低血清钙水平的 20 % , 缺乏维生素K 3

和 E时
,

黄曲霉毒素中毒病并不影响鸡的生长率
;
维生素 B

:

缺乏能对抗黄曲霉毒素的生

长起抑制作用
,

因而有意外的保护作用
。

这是因为黄曲霉毒素能抑制肝脏运出脂肪
,

而维

生素 B :
缺乏则刺激脂肪酸的氧化

。

不少科学工作者还研究了黄曲霉毒素对血液凝固的作用
。

D oe
r r 等 ( 1 9 7 4

, 1 9 7 6 )

〔 7 “ 〕〔 7 “ 〕〔 7 4〕报道
,

黄曲霉毒素达到抑制生长剂量时
,

能明显增加全血凝固时间
、

再钙

化时间和凝血酶原时间
,

从而产生严重的血液凝固机能紊乱
,

而黄曲霉毒素的这种作用比

褐曲霉毒素或 T
:

毒素更为严重
。

他们还用含不同剂量 黄曲霉毒素的 饲料喂养 3 周龄的

肉用雏鸡
,

作了几种特异性的血液凝固反应试验
。

H s i等 ( 1 9 7 5 ) 〔 7 ” 〕在
“
黄曲毒毒素引起贫血症

”
一文中报导

,
日料中加人不同剂

量 ( o , 0
.

6 2 5 , 1
.

25
, 2

.

5 , 5
.

0和 1 0
.

。微克 /克 ) 的黄曲霉毒素时
,

血红蛋白
、

血球容

量及细胞计数均明显减少
,

且上述任何剂量减少的程度约相同
。

骨髓涂片染色镜检见包

括粒细胞成分的过度增生反应
。

骨髓化学分析可见脂质含量减少
,

而R N A 及 D N A 的含量

增加
。

10 微克 / 克饲料的黄曲霉毒素可使白细胞总数增加约 3 倍
,

白细胞分类计数显示

异嗜球增加
,

嗜酸性球不受影响
,

嗜碱性球
、

淋巴球和单核球则减少
。

而使用抑制生长

率的剂量时
,

可引起骨髓中的核酸和外周血液中的白细胞增加
。

H s i等认为这些资料意

味着
:
黄曲霉毒素能 引起幼鸡溶血性贫血

;
黄曲霉毒素本身不引起幼鸡出血性贫血综合

征
; 以及黄曲霉毒素不会引起幼鸡的核酸及蛋 白质合成的全面抑制

。

L a n z a 等 ( 2 9 7 9 ) 〔 7 “ 〕用 。 一 3 , i ~ 4 和 3 一 6 周龄的鸡只研究
” 。 F e 的吸收与因黄

曲霉毒素中毒病而引起的贫血之间的关系
。

在 。 一 3
、

1 ~ 4 周龄期间喂以黄曲霉毒素
,

会使
5 O F e在体内保留减少

,

血细胞压积低下
,

但在 3 ~ 6 周的末期
, “ 。

F e 保留的百分数

和血细胞压积均较对照组为大
,

这是由于造血系统对黄曲霉毒素作用的过度补偿引起的

结果
。

2
.

治疗 对于黄曲霉毒素中毒病
,

目前尚无切实有效的治疗方法
。

对本病应贯彻

预防为主的方针
。

有资料说明
,

如能把黄曲霉毒素的来源从饲料中排除掉
,

不需药物治疗
,

病禽就会

迅速康复〔 “ 〕 。

因此
,

当确诊禽群发生本病时
,

应详细检查和分析毒素的可能来源
,

立即

停喂含黄曲霉毒素的饲料
,

给以足够的新鲜青料
。

个别病禽
,

可据情况进行适 当的对症

治疗
,

以促进其复原
。

(本文分二期刊出
,

下期续完
。


