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丙烯酰胺亚慢性染毒大鼠脑组织线粒体形态变化对能量代谢的影响
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摘要: 观察丙烯酰胺亚慢性染毒大鼠脑组织线粒体形态
变化与能量代谢的关系。42 只大鼠随机分组，丙烯酰胺亚慢
性染毒。电镜观察脑组织线粒体形态变化，检测 ADP 和 ATP
的比值。随染毒时间延长，线粒体形态发生改变，ADP 和
ATP的比值也逐渐升高。丙烯酰胺可以损伤脑组织中线粒体
形态结构，从而影响其正常功能，影响能量代谢。
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研究发现，线粒体损伤在许多神经系统疾病的发病中起

着重要的作用。丙烯酰胺 ( acrylamide，ACR) 产生能量代谢

抑制的机制已经受到一些研究者的关注，如 ACR 抑制脑能量

代谢，是产生神经元损伤的生化基础，ACR 先侵犯神经元，

继之产生远端轴突变性［1］。本研究的目的是探讨 ACR 染毒后

大鼠脑组织线粒体的形态变化对能量代谢的影响，为揭示

ACR 中毒机制提供理论依据。
1 材料与方法

1. 1 试剂及仪器

取体重 200 ～ 220 g 的健康雄性 Wistar 大鼠; 丙烯酰胺

( Sigma 产 品) ，纯 度 99. 9% ; H-7650 型 透 射 电 镜 ( 日 本 日

立) ，ADP /ATP 发光检测试剂盒 ( 威格拉斯生物技术有限公

司) ，低温高速离心机 ( 北京京立离心机有限公司) ，发光闪

烁计数仪 ( Luminescence Counter，美国 PerkinElmer 公司) 。
1. 2 方法

42 只健康雄性 Wistar 大鼠随机分为 0、2、4、6、8、10
周 6 组，每组 7 只，以 0 周为对照组。染毒组按 40 mg /kg 腹

腔注射 ACR 生理盐水溶液 ( 2 ml /kg) ，每周 3 次。对照组同

样方式注射生理盐水溶液［2］。 于 0、2、4、6、8、10 周电镜

观察大鼠脑组织线粒体的形态变化; 并按设定时间断头处死

大鼠，留取脑进行线粒体提取，检测 ATP、ADP 的含量。
1. 2. 1 线粒体超微结构观察 大鼠腹腔注射麻醉后，用 2%
多聚甲醛-2. 5% 戊二醛固定液进行灌流，待大鼠全身肌肉僵

硬后，取出脑组织，置于 4%戊二醛固定液中，将脑组织进行

切片，醋酸铀、枸橼酸铅双重染色后电镜观察。
1. 2. 2 线粒体的提取 按设定的时间断头处死大鼠，留取脑

组织，经带冰渣的分离介质清洗，剪碎后匀浆，低温离心提

取线粒体。
1. 2. 3 蛋白浓度定量 考马斯亮蓝法，以牛血清白蛋白为

标准。
1. 2. 4 ATP 和 ADP 相对比值的测定 脑组织线粒体提取物，

蛋白定量后按 ADP /ATP 发光检测试剂盒的说明方法操作，用

发光闪烁计数仪检测，得到 ADP 与 ATP 的相对比值。
1. 3 统计学分析

实验数据以均数 ± 标准差 ( x ± s) 表示。所有数据采用

SPSS 13. 0 统计软件进行 t 检验。
2 结果

2. 1 线粒体的超微结构 ( 图 1，见封三)

对照组大鼠脑组织线粒体均成圆形或卵圆形，外膜光滑

完整，内嵴清晰可见，基质均匀。直至实验第 6 周时线粒体

开始出现形状不规则，外膜模糊或断裂，内嵴减少; 实验第 8
周时，线粒体内嵴出现断裂，基质不均匀，变淡，部分呈空

泡样改变; 实验第 10 周时，线粒体形态改变更加明显。
2. 2 ATP 和 ADP 相对比值的测定

染毒组大鼠脑组织中 ADP 和 ATP 相对比值 ( ADP /ATP)

在第 2 周与对照组均有差异，第 4 周虽然略有降低，但第 6 ～
10 周仍明显高于对照组。见表 1。

表 1 ACR 染毒后大鼠脑组织线粒体中的 ADP /ATP 比值的变化 ( x ± s)

组别 n 0 周 2 周 4 周 6 周 8 周 10 周

对照组 6 0. 18 ± 0. 04 0. 17 ± 0. 06 0. 19 ± 0. 05 0. 18 ± 0. 03 0. 20 ± 0. 04 0. 21 ± 0. 02

染毒组 6 0. 18 ± 0. 04 0. 56 ± 0. 01＊＊ 0. 34 ± 0. 01* 0. 35 ± 0. 06* 0. 41 ± 0. 09* 0. 43 ± 0. 08*

注: 与 0 周对照组比较，* P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01。

3 讨论 线粒体是产生 ATP 的主要细胞器，脑缺血研究［2 ～ 5］已显

示脑线粒体功能变化与神经元死亡的关系。而神经细胞线粒

体的结构改变、膜流动性变化与神经功能障碍也有密切关

系［3，4］，线粒体膜的正常流动性为膜发挥各种重要生理功能提

供了必要条件。
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线粒体是由外膜、内膜、膜间隙和基质构成，内含基质。
线粒体嵴的数目与细胞本身的生理状态有密切关系，细胞需

要能量越多，嵴也越多。在本次研究第 6 周，线粒体开始出

现形状不规则，外膜模糊或断裂，内嵴减少等变化; 随着染

毒时间的延长，线粒体内嵴出现断裂，基质不均匀，变淡，

呈空泡样改变。与对照组相比，染毒组大鼠脑组织中 ADP 和

ATP 相对比值 ( ADP /ATP) 在实验第 2 周时明显升高，提示

ATP 含量降低，第 4 周比值虽然略有降低，但第 6 周至第 10
周仍明显高于对照组。可以推断，在大鼠染毒早期，线粒体

的形态改变并不是影响脑组织 ATP 形成的主要原因，染毒后

期线粒体形态改变可能是脑组织 ATP 形成的原因之一。
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·健康监护·

济南市部分中小企业职业健康检查情况分析
王海燕，谷晓新，王炎

( 济南市职业病防治院，山东 济南 250013)

为了更好地监护作业工人的身体健康状况，现将济南市

2008—2011 年部分中小企业职工的健康查体和职业病检出情

况分析如下。
1 对象与方法

辖区内2000人以下中小企业，数据信息来源于济南市疾

病预防控制中心和济南医院职业病科 2008—2011 年健康查体

报告，用 Excel 建立调查资料数据库进行统计分析。
2 结果

2. 1 231 家中小企业开展了一线工人健康查体，结果见表 1。
表 1 中小企业一线作业工人健康监护情况

企业

规模

应检

人数

实检

人数

受检率

( % )

禁忌证

人数

疑似职业病

人数 检出率 ( % )

中型 4261 4157 97. 56 241 33 0. 79
小型 4103 3954 96. 37 264 40 1. 01
合计 8364 8111 96. 98 505 73 0. 90

2. 2 中小企业的职业危害主要分布在煤炭开采和洗选及炼焦业

( 28. 75% ) ，其次为化学原料及化学品制造业 ( 13. 64% ) ，见表2。
表 2 中小企业职业危害行业分布

行业
应检
人数

实检
人数

受检率
( % )

禁忌证
人数

疑似职业
病人数

检出
率( % )

煤炭开采和洗选及炼焦 2332 2278 97. 68 134 42 1. 96
化学原料及制造 1876 1806 96. 27 147 12 0. 72
通用、专业设备制造 1750 1691 96. 63 87 6 0. 37
金属冶炼及延压加工 980 935 95. 41 60 7 0. 80
电镀 1426 1401 98. 25 77 6 0. 45
合计 8364 8111 96. 98 505 73 0. 96

2. 3 济南市中小企业疑似职业病人，以尘肺病居首发，其次

为苯中毒，见表 3、表 4。
表 3 中小企业疑似职业病人病种分类

病种 例数 构成比( % ) 病种 例数 构成比( % )

矽肺 23 31. 50 有机氟中毒 2 2. 74

煤工尘肺 14 19. 18 硫化氢中毒 3 4. 11

苯中毒 10 13. 70 职业性皮肤病 5 6. 85

锰中毒 6 8. 22 噪声性耳聋 3 4. 11

汽油中毒 7 9. 59 合计 73 100

表 4 2008—2011 年济南市职业病发病情况

年份 尘肺
职业

中毒

职业性

噪声聋

职业性

皮肤病
合计

构成比

( % )

2008 10 7 0 1 18 24. 66

2009 11 10 2 2 25 34. 25

2010 12 6 1 0 19 26. 03

2011 4 5 0 2 11 15. 06

合计 37( 50. 68% ) 28( 38. 36% ) 3( 4. 11% ) 5( 6. 85% ) 73( 100% ) 100

3 小结

济南市中小企业的职业危害较严重，苯系物、有机化合

物、金属是职业危害较严重的毒物。尘肺仍为职业病的首发，

可能是与本市各辖区内有煤矿、电厂、水泥、冶金等行业有

关，中小企业的设备较为简陋，通风除尘效果欠佳，以致尘

肺发病率居高不下。故应重点加强对煤矿、发电厂、建材石

场行业的整治和监管，关闭无规划未经批准的煤矿、建材石

材。各企业加强防尘设施管理与维护，加强对接尘工人的个

人防护和健康教育、岗前培训及健康监护。
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