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摘$要!目的$研究厦门一起引发食物中毒的裸胸鳝毒性及种类!以预防雪卡毒素中毒# 方法$对中毒事件进行

流行病学调查!采集裸胸鳝样品共 ) 份!采用小鼠生物法"雪卡毒素免疫膜检测试剂盒检测毒性大小!高效液相色

谱+串联质谱法测定太平洋雪卡毒素 &_+?Qr+#’!同时提取中毒鱼肉组织中的 KA[@*!_?(技术扩增细胞色素 M

&?AHM’后测序鉴定中毒鱼种# 结果$小鼠生物法试验检测 ) 份样品!鱼肉毒性为无毒性&@[’ p%.%)& ‘7/>!内脏

毒性为 @[p%.&! ‘7/>$高 效 液 相 色 谱+串 联 质 谱 法 未 检 出 _+?Qr+## ) 种 鱼 种 经 鉴 定 均 为 裸 胸 鳝 属
&P)G8"(,":%D’!其中中毒鱼种经基因测序为波纹裸胸鳝&P)G8"(,":%D38#3/%(’1’# 结论$引发该起食物中毒的是

一种含有雪卡毒素的波纹裸胸鳝#
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$$裸胸鳝"P)G8"(,":%D#属硬骨鱼纲-鳗鲡总目-
鳗鲡目-海鳝科% 为暖水性珊瑚礁鱼类%广泛分布于
世界热带及亚热带海域%有少数种类可生存于温
带% 是珊瑚礁区重要的肉食性鱼类, 在我国闽南及
台湾又俗称为虎鳗%也有的称为海鳗-钱鳗或薯鳗%
英文俗名 K:D9HCCB, 裸胸鳝营养价值高%有滋补养
颜-强身健体之功效%深受人们喜爱, 但近年来我
国台湾-日本冲绳等地出现了因食用裸胸鳝而中毒

的报道 *#+&+ ,

已有的研究 *!+"+表明%石斑鱼-裸胸鳝-鲷鱼-梭

鱼等珊瑚礁鱼都含有雪卡毒素"2<>P9A:c<=%?Qr#%而
其中裸胸鳝毒性最大%5V̂ 6G 等 *)+#’’# 年首先从裸

胸鳝属中分离出一种神经毒素%称之为雪卡毒素,

近年来%随着全球气候变暖%有害赤潮藻分布范围
扩大及珊瑚鱼贸易和旅游事业发展%雪卡毒素中毒
危害呈越来越严重的趋势 *-+ , 在我国%雪卡毒素中
毒事件大部分发生在香港-广东-台湾-海南-西沙
群岛等地,

厦门地处雪卡毒素中毒流行区域的边缘地区%

从 &%%) 年 & 月发生首例确诊的由棕点石斑鱼
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";.58’.,’/31&316"R3((%(31%俗称老虎斑#引发的雪卡
毒素中毒以来 *U+ %&%#% 年 U 月再次发生一起因食用
裸胸鳝而引发的食物中毒, 为此%本课题组在流行
病学调查的基础上%采用小鼠生物法-免疫试剂盒
法检测毒性大小%运用高效液相色谱+串联质谱法
"X_5?+‘G/‘G#进行毒素分析%并对有毒鱼体采用
分子生物学技术进行鱼种鉴定%确认该有毒鱼种学
名为波纹裸胸鳝"P)G8"(,":%D38#3/%(’1#,

#$材料与方法
#.#$材料
#.#.#$样品

&%#% 年 U 月 &’ 日%在接到一起食用裸胸鳝中
毒的报告后%立即前往患者家庭调查, 现场无食用
剩余的鱼体%根据患者提供的市场购买地点%从摊
主手中查获一个裸胸鳝鱼头约 #.) J>%自称是中毒
患者购剩的鱼样, 同时采集该摊位尚未卖出的裸
胸鳝 ! 条%重量体长分别为 ) J>-#&U 2K% &.& J>-
#%# 2K%" J>-##- 2K, 另外从其他市场采集到一条
裸胸鳝重 #.) J>-长 U% 2K, 样品当即送实验室采
用免疫试剂盒法检测毒性% 其余在 n&% m以下冷
冻保存%供其他试验用,
#.#.&$主要试剂与仪器

*L6!#!%cB[@*测序仪 "美国 _CDJ<=+VBKCD#-
-"-" 三重四级杆液质联用仪 "美国 *><BC=A#-?#,+
G_V柱")%% K>% - KB% 美国 a9D<9=#-G<B<29G_V柱
")%% K>% - KB% 美国 ^9ACDI#,

雪卡毒素免疫膜检测试剂盒"?<>P9+?4C2J J<A%
美国 Q:c<QC2#% 组 织 [@* 提 取 试 剂 盒 " 美 国
f6*]V@#%太平洋雪卡毒素+#"_+?Qr+##标准品"香
港城市大学国家海洋重点实验室#% 试验用小白鼠
系由厦门大学抗癌中心提供的无特定病原体" G_E#

级 #, p&& >昆明种雄性小白鼠 *生产许可证号$
G?rb"闽#&%%""+%%#+% 动物试验中所使用的丙酮-
乙醚-甲醇-正已烷-QOCC=+-% 等均为分析纯% A%B

酶"日本 Q9b9(9#,
#.&$方法
#.&.#$小鼠生物法

主要参照文献*,+’+进行, 称取 )% p#%% >鱼
肉组织或内脏 &% >左右%U% m水浴蒸煮 #) K<= 后
冷却至室温%加入 ! 倍体积的丙酮均质搅拌%" %%%
D/K<= 离心 &% K<=, 取出上清液%残渣再用丙酮重
复提取一次, 合并两次离心所得上清液%在旋转蒸
发仪上减压浓缩除去丙酮%再加入等体积的乙醚重
复提取三次%合并醚层%减压浓缩至干%残渣用 ’%q

甲醇水溶液溶解%再加入等体积正已烷萃取两次%

合并甲醇层%减压浓缩至干%用 #qQOCC=+-%/%.’q
生理盐水溶液定容至一定体积%供小鼠生物法测试
毒性,

小鼠毒性试验时%取小鼠按体质量随机分组%

每组 ! 只%每份样品提取液各 # KB分别腹腔注射至
该组中的 ! 只小鼠%同时另取 - 只小鼠%! 只为溶剂
对照组%腹腔注射 #.% KB#qQOCC=+-%/%.’q生理盐
水溶液%以排除 QOCC=+-%/%.’q生理盐水溶液可能产
生的影响, ! 只为空白对照组%不进行腹腔注射%与
试验组动物和溶剂对照组动物在相同的环境和条件
下饲养, 试验中同时记录每只小鼠的体质量-注射时
间-注射量-中毒症状和死亡时间%每间隔一定时间用
红外测温仪测量小白鼠体表温度变化直至小鼠死亡%

观察 # p" F, 样品的毒性大小用小鼠单位 "K:PIC
P=<A% ‘7#表示%即每克样品所含有的毒力单位的多
少"‘7/>#, 毒力的定量计算采用剂量+死亡时间关
系方程式$B:>"‘7# e&.!B:>"# i#/A#%# ‘7是指对
一只体质量 &% >小鼠死亡的半数致死量"5[)% #剂
量%A是存活时间"单位用 4 表示#, 如无小鼠死亡%
同时没有发现雪卡毒素中毒的典型症状%判断样品不
含雪卡毒素"检出限 %.%&) ‘7/>#,
#.&.&$雪卡毒素免疫膜检测试剂盒

该方法是基于抗原与抗体特异结合的原理%将
毒素结合至疏水膜上%随后与雪卡毒素单抗包裹的
有色免疫珠结合%利用反应最终颜色深浅来判断毒
性大小, 试验中切取米粒大小的鱼肉样品"不含血
迹#%用镊子夹入含有甲醇的小瓶中%放入试纸条%
&% K<= 后取出试纸条干燥 &% K<=%再插入含有免疫
珠蓝色悬浮液的小瓶中%#% K<= 后取出%用纯水清
洗%以白色为背景观察试纸条的颜色变化%同时做
阳性和阴性对照试验, 若试纸条呈蓝色或弱蓝色
为阳性%颜色无变化为阴性%检出限为 %.%) $>/J>,
#.&.!$X_5?+‘G/‘G

参照文献*#%+进行, 取新鲜鱼肉%去皮去骨%

切成 ) KKk) KK左右的小块%分别称取 ) >放入
合适容器中冻干 "&" 4#, 采用快速溶剂萃取仪萃
取%?#,+G_V柱- G<B<29G_V柱净化定容后%X_5?+
‘G/‘G 检测样品中的 _+?Qr+#,
#.&."$基因测序试验

[@*提取$按照组织 [@*提取试剂盒的操作
步骤进行,

_?(扩增线粒体细胞色素 M"?HAM#基因$根据
文献 *##+设计的引物为 X#)#"’ ")2+***?Q]?*]
????Q?*]**Q]*Q*QQQ]Q??Q?*+! 2#和
5#"U!)")2+*****??*??]QQ]QQ*QQ?**?Q
*+!2#, 目标 [@*的 _?(扩增反应为 &) $B的反
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应体系%其中包括 &.) $B#% k_?(反应 LP33CD%# $B
#% KK:B/5F@Q_%%.) $B#% KK:B/5浓度的引物%
%.) $BA%B酶和 # $B的第一轮 _?(产物%最终加入
无核酸酶水使终体积达到 &) $B, _?(反应条件为
’" m预变性 & K<=%’" m变性 #) I%)) m退火 !% I%
-, m延伸 "% I的 "% 个循环%-, m延伸 ) K<=,

电泳分析和基因测序$最终 _?(反应产物使用
!.%q琼脂糖凝胶电泳%相对分子量 #%% M; 的 [@*
‘9DJCD作参照%凝胶成像分析系统观察和分析结
果, 扩增产物纯化后直接用 *L6!#!%cB[@*测序
仪进行正反双向测序%测得的序列使用 GCR‘9= 软
件进 行 拼 接% 序 列 比 对 采 用 ?BPIA9B̂ 方 法
"‘V]*".%#,

&$结果
&.#$流行病学调查

&%#% 年 U 月 &, 日%黄某在厦门某市场某摊位
购买了约 # J>的裸胸鳝%据称该头裸胸鳝全重约
" J>%黄某只购其尾部一部分, 经对该摊主调查%这
些裸胸鳝来自渔民从台湾海峡海域捕捞所得%共
" 条, 黄某购买后于当晚 #’u%% p&#u%% 约其亲友
共 ) 人共进晚餐, 裸胸鳝先烫食%觉得肉质较硬%经
高压锅煮熟后%患者 ) 人均有进食%还共饮 # 瓶 !)v
白酒, 所有患者均在食后 & p## 4 内出现症状, 首
发病例出现在当晚 &!u%% 左右%其后陆续有患者出现
恶心-呕吐-腹泻-腹痛-肢端感觉异常-温度感觉倒置
"患者自述夜间开空调 &) m还觉得异常燥热#等症状
"见表 ##, 截止 U 月 &’ 日 ,u%%%所进食的 ) 人均出
现相应症状%) 名患者年龄最小 )% 岁%最大的 -! 岁,
$$$

其中男性 " 人%女性 # 人, " 名较重患者送医院就诊
治疗%经催吐-洗胃后均预后良好%未出现死亡病例%
但皮肤瘙痒等症状持续了数周, 据调查%) 人均共同
食用了裸胸鳝%其中 " 人饮用白酒%呕吐-瘙痒症状较
重而去就诊, 黄某自觉裸胸鳝有问题%当晚将食剩的
裸胸鳝丢弃垃圾桶后被一只猫食用%U 月 &’ 日早晨
发现猫已死亡, 由此可以判断%这是一起由于食用有
毒裸胸鳝而引发的食物中毒,

表 #$食用裸胸鳝中毒患者临床症状分布情况"8 e)#

Q9MBC#$[<IAD<MPA<:= 3C9APDCI:32B<=<29BIHK;A:KI29PICF

MHP)G8"(,":%D
临床症状 发病人数 发病比例/q

恶心 ) #%%

呕吐 " ,%

腹泻"黄色水样便# " ,%

皮肤瘙痒-手脚麻木-颈项酸麻 " ,%

血压-心率下降 ! -%

温度感觉倒置 & "%

&.&$实验室检测结果
&.&.#$小鼠生物法

将采集的裸胸鳝鱼肉和内脏等提取液进行小
鼠腹腔注射%所有小鼠 !% K<= 内变为不活跃-步态
僵直-行动迟缓%但溶剂对照组和不含毒性的鱼样
提取液注射的小鼠在 # 4 后恢复正常, 从体温变化
看%含有毒性鱼样的提取液在腹腔注射 # p& 4 小鼠
体温急剧下降至 !! m左右%有的竖毛-颤抖-畏冷-
蜷缩在一起%产生腹泻-呼吸困难等症状%直至出现
四肢抽搐-急剧跳转-死亡等症状, 空白对照组和
不含毒性的鱼样提取液注射的小鼠体温基本维持
正常%变化不大% 见表 &,

表 &$小鼠生物法检测结果
Q9MBC&$(CIPBAI:3K:PICM<:9II9H

样品名称及编号
体征 症状

重量
/J>

体长
/2K

行动迟缓
"!% K<= 内# 腹泻 呼吸困难

死亡时间
/4

毒性
/"‘7/>#

裸胸鳝鱼头"‘#

# 号裸胸鳝"‘##

& 号裸胸鳝"‘&#

! 号裸胸鳝"‘!#

" 号裸胸鳝"‘"#

空白对照组

鱼肉
内脏
鱼肉
内脏
鱼肉
内脏
鱼肉
内脏

#.) /

).% #&U

&.& #%#

".% ##-

#.) U%

/ /

i i i ,.% %.%)#
i i n ,.% %.%)&
i i i ,.% %.&!
i i i n @[
i i i U&.% %.#,
i i i ##.% %.%",
i i i &".) %.&%
i n n n @[
i n n n @[
i n n n @[

注$ i表示该症状为阳性’ n表示该症状为阴性’@[表示无毒性’/表示无数据

&.&.&$免疫膜检测试剂盒
裸胸鳝鱼头-& 号裸胸鳝内脏-# 和 ! 号裸胸鳝

鱼肉和内脏均呈阳性%而其余样品及阴性对照试纸
条颜色均无变化%呈阴性%与小鼠生物法检测结果

基本一致%见表 !,
&.&.!$X_5?+‘G/‘G

对采集的 ) 份样品采用 X_5?+‘G/‘G 测定鱼
肉中 _+?Qr+#%结果均未检出%说明有毒的裸胸鳝
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$$$ 表 !$雪卡毒素试剂盒检测结果
Q9MBC!$(CIPBAI:3?<>P9+?4C2J ACIAJ<A

样品 试纸条颜色变化 结果
裸胸鳝鱼头"‘#

# 号裸胸鳝"‘##

& 号裸胸鳝"‘&#

! 号裸胸鳝"‘!#

" 号裸胸鳝"‘"#

阳性对照
阴性对照

鱼肉
内脏
鱼肉
内脏
鱼肉
内脏
鱼肉
内脏

浅蓝色 阳性
浅蓝色 阳性
蓝色 阳性
无变化 阴性
浅蓝色 阳性
浅蓝色 阳性
蓝色 阳性
无变化 阴性
无变化 阴性
浅蓝色 阳性
无变化 阴性

中所含的雪卡毒素并不是 _+?Qr+#,
&.&."$基因测序

将 ) 份样品先进行形态学鉴定%全部为裸胸鳝
属%鱼肉 [@*提取液经 _?(扩增测序结果在
]C=L9=J 数据库上进行 L5*GQ检索%结果见表 ",

表 "$裸胸鳝鱼种鉴定结果
E<>PDC"$(CIPBAI:3I;C2<CI<FC=A<3<29A<:= :3P)G8"(,":%D

样品名称 形态学分类 L5*GQ比对结果
]C=L9=J
登录号

裸胸鳝鱼头"‘# 裸胸鳝属
"P)G8"(,":%D#

波纹裸胸鳝 "P)G8"<
(,":%D38#3/%(’1#

V7%,)!-&

裸胸鳝"‘## 裸胸鳝属
"P)G8"(,":%D#

爪哇裸胸鳝"P)G8"(<
,":%DS%9%85631#

V7%,)!-U

裸胸鳝"‘&# 裸胸鳝属
"P)G8"(,":%D#

紫裸 胸 鳝 " P)G8"(<
,":%D,’.%(5631#

V7%,)!U#

裸胸鳝"‘!# 裸胸鳝属
"P)G8"(,":%D#

网纹裸胸鳝"P)G8"(<
,":%D:’(563/%:51#

V7%,)!-!

裸胸鳝"‘"# 裸胸鳝属
"P)G8"(,":%D#

小裸 胸 鳝 " P)G8"(<
,":%DG58":#

Xf#&&"’"

!$讨论
雪卡毒素是 &% 世纪 -% 年代 G24CPCD教授从有

毒爪哇裸胸鳝 "P)G8"(,":%DS%9%85631#肝脏中提取
发现的一类富集于珊瑚礁鱼体内神经毒素 *#&+ , 已
有研究 *#!+表明%雪卡毒素来源于有毒的冈比亚藻
"P%G45’:#51631("D5631#%并通过食物链.微藻+草食性
鱼+肉食性鱼+人/逐层逐量富集 *#"+ %还可通过子代
繁殖传递 *#)+ , 由于全球气候变暖影响和国际贸易
的日趋频繁%雪卡毒素从主要发生在热带和亚热带
的生物危害%逐步演化为全球的海洋鱼类食用安全
问题 *#-+ , 据报道 *#U+ %我国主要珊瑚礁毒鱼种类有
") 种%大部分均有中毒案例, 本研究针对引发中毒
的裸胸鳝%采用目前国际公认的小鼠生物法-雪卡
毒素检测试剂盒法检测毒性大小%并采用 X_5?+
‘G/‘G 法检测鱼肉中的毒素%运用分子生物学 _?(
技术扩增 6)(4基因部分序列并直接测序鉴种%全面
系统研究这起中毒事件中裸胸鳝的毒性,

从流行病学调查看%黄某等 ) 名患者共同食用

了市场购买的同一条裸胸鳝%并且在 & p## 4 先后
出现胃肠-神经-心血管等方面的中毒症状%同时有
& 人出现温度感觉倒置这一雪卡毒素中毒特有的特
征性表现, 而且调查中还可以看出%雪卡毒素不会
被高温高压分解% 烹煮过程并不能除去毒素%在进
食的同时伴有饮酒者病情会加重%与文献报道 *#,+是
一致的, 从检测结果看%有毒裸胸鳝的提取液腹腔
注射小鼠后在 # p& 4 左右都会出现体温急剧下降
"!! m左右#%^Z@]等 *#’+的试验结果也有类似现
象, 鱼肉毒性为 @[p%.%)& ‘7/>%内脏毒性为 @[
p%.&! ‘7/>%内脏的毒性高于鱼肉 " p) 倍%而且
这些有毒裸胸鳝的重量大%形体长%均超过 #%% 2K,
可疑的中毒裸胸鳝鱼头小鼠生物试验毒性为 %.%)#
‘7/>%若以 # ‘7%) =>雪卡毒素 *&%+换算%样品中
雪卡毒素含量约为 %.&- $>/J>, 通常%当雪卡毒素
在鱼肉中的含量 t%.# $>/J>时%就会对人体的健
康产生危害 *&%+ %从现场调查该中毒家庭未食用完的
裸胸鳝被丢弃而让猫食用后导致猫中毒死亡%更证
明了患者食用的裸胸鳝具有毒性,

一般雪卡毒素中毒具有地域性%即主要在南北
纬 !):之间%集中在太平洋-印度洋和加勒比海等海
域, 目前已发现的雪卡毒素有 ! 类%即太平洋雪卡
毒素 "_92<3<22<>P9A:c<=I% _+?QrI#-加勒比海雪卡
毒素"?9D<MMC9= 2<>P9A:c<=I% ?+?QrI#和印度雪卡毒
素"6=F<9= 2<>P9A:c<=I% 6+?QrI#, 但无论在数量上
还是在毒性上%_+?Qr+# 都是最主要的雪卡毒素%是
已知的对哺乳动物毒性最强的毒素之一 *)+ , 由于
受标准品的限制%采用 X_5?+‘G/‘G 法只检测了 _+
?Qr+#%结果均未检出%说明其所含的毒素并不是 _+
?Qr+#%而可能是其他种类的雪卡毒素,

近年来分子生物学技术已广泛应用于鱼种的
鉴定%特别是食物中毒中有毒鱼种的鉴别 *#%U+ ,
KA[@*作为遗传信息的载体%具有结构简单-易于
分离纯化-严格的母系遗传-种属特异性好等特点%
而 6)(4基因是 KA[@*中重要的蛋白编码基因%进化
速度适中%包含从种内到种间乃至科间的进化遗传
信息%被认为是解决分类及进化问题最可信的分子
标记之一, 因而本研究以 X#)#"’/5#"U!) 为引物%
_?(扩增所采集的鱼样的 KA[@*6)(4基因%经测序
后结果在 ]C=L9=J 数据库上 L5*GQ检索进行同源
性比 对% 确认 可疑 的中 毒鱼 种 为波 纹 裸 胸 鳝
"P)G8"(,":%D38#3/%(’1#,

裸胸鳝的传统分类主要依据体表的颜色-斑
点-条纹等形态学特征%在我国共有 &% 个物种 *&#+ %

分布于我国的东海及南海海域%主要产于西沙群
岛-台湾海域以及福建沿海的珊瑚礁浅海中, 其中



一起雪卡毒素中毒事件中裸胸鳝毒性的研究!!!骆和东%等 !!-#$$ !

波纹裸胸鳝体延长后呈圆柱状%较侧扁%鱼体上有
许多黑褐色横斑%斑形不规则%斑间有淡黄褐色线
纹相隔%形成不规则的网状纹%生活于珊瑚礁浅海
中%常隐藏于珊瑚礁洞穴中%袭食各种鱼类及无脊
椎动物%由于食物链的关系%有的鱼体含珊瑚礁鱼
毒素%而导致中毒, 在台湾曾发生食用波纹裸胸鳝
中毒案例%大陆尚无中毒报道 *&&+ ,

由于带有雪卡毒素的鱼类在视觉-嗅觉-味觉上
没有特别的表现%与不带毒的鱼类一致%很难用简单
常规的方法辨别出, 而且含有雪卡毒素的鱼类具有
散发性%即并非同品种-同海域捕捞的鱼都带有相同
的毒性%使得对雪卡毒素中毒的预防带来困难, 建
议$一是要加强对群众的宣传教育%引导消费者慎食
.珊瑚鱼/%在赤潮期间和产卵季节的大型石斑鱼类-
裸胸鳝类等可能有毒%最好不要食用%特别是鱼头和
内脏*#U+ %食用时尽量选择重量不超过 # J>的鱼体以
减少中毒的风险*&!+ , 同时不要在进食珊瑚礁鱼时饮
酒以避免中毒症状加重, 二是加强对市场的有效监
管%建立深海鱼的风险评估和安全预警体系%及时预
报和控制含有雪卡毒素鱼类的流通-食用, 三是加强
对我国本地珊瑚鱼染毒方面的研究%通过雪卡毒素中
毒案例的样品收集分析建立有毒鱼种的基因库%摸清
我国雪卡毒素毒源藻类的种群生态特征及其产毒机
制% 从而有效预防雪卡毒素中毒的发生,
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