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摘  要: 采用常规急性毒理学研究的方法,探讨维生素 C( VC)对组胺毒性的预防及治疗作用。组

胺对小鼠饮食饮水无影响。组胺引起小鼠的痛阈下降, 自主活动减少;肾、胃、肠、胸腺器官指数下

降, SOD活力降低, M DA 活性升高。V C对痛阈和器官指数下降有较好预防作用,对自主活动和

SOD活性改善有明显治疗作用。VC 对组胺毒性具有一定的预防及治疗作用。
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Abstract: To discuss the tox icity induced by histamine on mice and the pro tective ef fects o f

Vitam in C ( VC) . the results demonst rated that histamine had no effect on drinking w ater and

diet in mice, but it decreased pain threshold and autonom ic act ivity in m ice. The index of o rgan o f

kidney, stomach, intest inal, thymus and the act ivities of SOD wer e reduced by histam ine, MDA

wer e increased. VC had a preventive act ion on pain thr esho ld and the index of org an. VC also had

signif icant ef fect on SOD act iv ity and autonomous act ivity .
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  各种动植物组织中都含有少量的生物胺, 也普

遍存在于多种食品、酒、饮料和各种发酵类食物中。

生物胺不仅是生成荷尔蒙、核酸、蛋白质的前体, 也

是生成致癌物质的前体[ 1]。通常人们摄入的食品

中含有少量的生物胺不会对人体产生影响, 而当其

积累到一定浓度时便具有潜在的毒性作用。摄入

过量的生物胺会产生头痛、恶心、呼吸困难、高血压

或低血压等中毒症状[ 2] 。基于生物胺在食品中广

泛存在以及潜在的安全性问题,对生物胺进行毒性

评价具有重要意义。组胺是食品生物胺中毒性最



大的一种,对其毒性表现也早已有报道[ 3] , 但如何

通过药食干预对此毒性进行预防和治疗少见报道。

日常生活中常见的一种维生素 ) ) ) 维生素 C

( Vitam in C , Ascor bic Acid)又叫抗坏血酸,是人体

必需的一种维生素和抗氧化剂
[ 4]
,也是蔬菜及水果

中常见的一种水溶性维生素,具有强有力的抗氧化

作用,能防止自由基对人体的伤害, 具有保护细胞、

解毒、保护肝脏的作用, 并且可以提高人体的免疫

力。研究表明, VC对人体健康至关重要,可以提高

人体的免疫力, 也能提高机体的应急能力。它的抗

氧化作用可以抵御自由基对细胞的伤害, 防止细胞

的变异。

作者通过观察 VC对致毒剂量组胺小鼠毒性的影

响,初步讨论VC对组胺毒性的预防及治疗的作用。

1  材料与方法

1. 1  药品与试剂

组胺:购自 GM 公司,纯度\99% ; V C: 购自上

海生工; 超氧化物歧化酶: Supero xide Dismutase,

SOD)试剂盒、丙二醛( M aleic Dialdehyde, MDA)试

剂盒: 购自南京建成生物工程研究所; 其余试剂均

为国产分析纯。

1. 2  动物及实验分组
ICR小鼠 50只, 25~ 30 g, 雌雄各半。浙江省

实验动物中心提供, 合格证许可证号: SCXK (浙)

20080033。

表 1  给药方式

Tab. 1  Drug delivery method

时间
正常
组

VC
对照组

组胺
组

VC+ 组胺
预防组

组胺+ VC
治疗组

1~ 7 d NS VC NS VC NS

8 d NS NS 组胺 组胺 组胺+ VC

8~ 15 d NS NS NS NS VC

  研究表明, 人体摄入 8~ 40 mg 组胺产生轻微

中毒症状, 超过 40 mg 产生中等中毒症状, 超过 100

mg 产生严重中毒症状,由此换算出小鼠组胺的给

药剂量 [ 1]。实验分为正常对照组、V C对照组、组胺

组 10 mg/ kg (体质量)、VC+ 组胺预防组 10 mg / kg

(体质量)、组胺+ VC 治疗组 10 mg/ kg (体质量)。

给药后 7 d取材, 给药方式见表 1。

1. 3  一般指标观察

每天称小鼠体质量、饮水、饮食, 并记录, 每隔

2~ 3 d换一次垫料。将每天每组的体质量及饮食

饮水数据做平均统计, 再计算饮食饮水量与体质量

的比值,得到的为该组每克小鼠的饮食饮水量。

1. 4  自主活动测定

给药 7 d后测量小鼠的自主活动。将小鼠按顺

序放入自主活动仪, 保持室内环境安静, 设定时间

为 10 min,启动, 时间到后记录自主活动次数和站

立次数数据。

1. 5  痛阈测定

用电子压痛仪测小鼠的痛阈。将小鼠放入压

痛仪的塑料小筒中,拉出尾巴,放在压痛仪下测定。

1. 6  器官指数测定

取材前对小鼠进行称重, 记录。取小鼠心、肝、

肺、脾、肾等组织, 剥离后称组织质量, 记录。计算

器官指数,即组织质量( mg)与体质量( g)的比值。

1. 7  小鼠取材组织中 SOD、MDA的测定

小鼠给药灌胃 7 d 时, 脱颈致死, 速取心、脑、

肺、肝、脾、肾等新鲜组织, 称质量, 以组织质量: 生

理盐水 ( mg B mL) = 1 B 0. 9, 电动匀浆机匀浆,

3 500 r/ m in离心 15 min, 取上清液置- 20 e 保存

备用。SOD、MDA 严格按照试剂盒要求操作;组织

中的蛋白质质量以考马斯亮蓝法测定。

1. 8  统计分析

用 SPSS 13. 0 软件进行各组自身给药前后比

较数据分析, P< 01 05表示差异有统计学意义。

2  实验结果

21 1  VC对组胺致毒小鼠体质量与饮食饮水情况

每天记录各组老鼠的体质量、饮食及饮水状

况。统计发现:预防组及治疗组的饮食饮水量与对

照组比较均无显著差异。10 mg / mL 剂量的组胺对

小鼠的饮食饮水均无明显影响, VC 预防和治疗也

无明显影响,结果见表 2。

21 2  VC对组胺致毒小鼠痛阈的影响

由表 3可知, 各组在 20 min 后测的压痛无差

异; 40 min后预防组痛阈时间明显延长, 在取材前

组胺组与正常比较痛阈明显减小, 且预防组明显延

长, 治疗组无显著变化, 说明 VC 对组胺致痛有明显

预防作用和治疗作用。

21 3  VC对组胺致毒小鼠自主活动的影响

在给药 30 min 后, 与正常组比较, V C 对照组

活动次数和站立次数无明显变化。在取材前, 组胺

组及其预防组和治疗组活动明显减少。组胺组活

动次数仍低于正常组和 V C 对照组, VC 预防组对

其无明显改善作用, 而 VC 治疗组活动次数恢复正

常。表明了 VC治疗对组胺致毒小鼠活动有明显改

善作用。
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表 2  VC对组胺致毒小鼠饮食饮水的影响

Tab. 2  Ef fects of VC on drinking water and diet on mice toxicity caused by histamine

单位: g/ g

情况 正常组 VC 对照组 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

平均饮食 01 21 ? 01 03 01 20? 01 03 01 21 ? 01 03 01 20 ? 01 02 01 20? 01 05

平均饮水 01 30 ? 01 05 01 28? 01 04 01 28 ? 01 05 01 26 ? 01 05 01 28? 01 03

表 3  VC对组胺致毒小鼠痛阈的影响

Tab. 3  Ef fects of VC on pain threshold on mice toxicity caused by histamine

单位: s

情况 正常组 VC 对照组 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

20 min 3221 97 ? 991 16 3011 35 ? 811 72 3361 55? 771 63 3791 49? 821 46 3571 09 ? 941 54

40 min 3591 47 ? 901 12 2791 13 ? 851 23 3231 73? 751 94 6011 78 ? 341 40* # + 2931 22 ? 741 98

取材前 3921 82 ? 701 88 3821 28 ? 801 13 2971 61? 961 45* # 4951 23 ? 371 00* # + 3941 15? 901 23* #

 注: * 与正常比 P< 01 05; # 与 VC 对照比 P < 01 05; + 与组胺组比 P < 01 05

表 4 VC对组胺致毒小鼠自主活动的影响

Tab. 4  Effects of VC on autonomic activity on mice toxicity caused by histamine

单位: m in

情况 正常组 VC 对照组 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

给药后 30 min 活动 31 06? 01 99 21 55 ? 01 79 21 38 ? 01 78* 21 46 ? 01 63* 21 35? 01 98*

站立 91 24? 01 85 81 93 ? 01 85 51 14 ? 01 61* # 51 52? 01 67* + 31 78? 01 85* # +

取材前 活动 21 52? 01 96 21 95 ? 01 91 11 74 ? 01 58* # 21 10? 01 93* # 21 37? 01 56+

站立 71 31? 01 86 71 60 ? 21 89 51 71 ? 01 78* # 51 75? 01 75* # 61 93? 01 78+

 注: * 与正常比 P < 01 05; # 与 VC 对照比 P < 01 05; + 与组胺组比 P < 01 05

2. 4  VC对组胺致毒小鼠器官指数的影响

给予组胺后, 心、肝、脾、肺、睾丸、脑均无明显

变化, VC预防组及治疗组对其无明显影响,而给予

组胺后, 肾、胃、十二指肠及胸腺器官指数明显减

少, 而 VC预防及治疗组均无明显改善作用。组胺

对肾、胃、十二指肠及胸腺有一定毒性, VC 对此无

预防和治疗作用,结果见表 5。

表 5  VC对组胺致毒小鼠器官指数的影响

Tab. 5  Effects of VC on index of organ on mice toxicity caused by histamine

( mg / g )

器官 正常对照 VC 对照 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

心 51 85? 11 09 41 97? 01 70 51 02 ? 11 50 41 99 ? 11 07 51 65 ? 21 14

肝 521 94? 21 08 561 27 ? 41 84 521 64 ? 81 02 531 01? 41 17 521 39 ? 121 54

脾 41 14? 01 93 31 74? 01 62 31 86 ? 21 71 41 11 ? 11 93 31 57 ? 11 29

肺 61 27? 01 94 51 57? 01 73 61 08 ? 01 84 61 02 ? 01 58 61 10 ? 01 62

肾 161 55? 31 09 161 21 ? 21 77 141 56? 21 25* # 141 68 ? 11 40* # + 141 96? 21 36* # +

胃 91 41? 11 69 91 28? 11 89 81 57 ? 01 18* 91 12 ? 11 49* # + 91 94? 01 08* # +

小肠 51 51? 11 63 51 04? 01 13 41 23 ? 01 58* # 41 86 ? 11 42+ 51 56? 01 23+

睾丸 61 29? 11 40 61 81? 01 70 51 29 ? 01 52 61 14 ? 01 86 51 79 ? 01 14

胸腺 31 09? 11 23 31 18? 01 22 21 22 ? 01 83* # 21 97? 01 79* + 31 14? 01 48* # +

脑 101 49? 21 70 101 05 ? 11 36 101 23 ? 11 96 101 83? 01 97 101 61 ? 11 98

 注: * 与正常比 ? P < 01 05; # 与 VC 对照比 P < 01 05; + 与组胺组比 P < 01 05
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2. 5  VC对组胺致毒小鼠主要脏器组织 SOD活性

的影响

由表 6 可以发现, VC 对照组 SOD 活性除心

外,均明显高于正常组; 组胺均降低了 5 个脏器的

SOD活性, VC 预防和治疗都不同程度改善组胺致

SOD活性的下降, 以治疗组的改善较明显。

21 6  VC对组胺致毒小鼠主要脏器组织 MDA活性

的影响

由表 7 发现: VC 对照组 SOD 活性除肺外, 均

明显低于正常组, 组胺提高了 5个脏器的 MDA 活

性, VC预防和治疗都不同程度降低了 MDA 活性,

改善了组胺致 MDA 活性的上升,且治疗组的改善

作用较明显。

表 6 VC对小鼠组织 SOD活性的影响

Tab. 6 Effects of VC on SOD activity on mice toxicity caused by histamine

U/ mg(以蛋白质计)

器官 正常对照组 VC 对照 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

心 731 45? 91 51 741 41? 171 74 521 79 ? 121 19* # 621 30? 21 79* + 1041 47? 381 52* # +

肝 871 70? 81 30 2221 01 ? 541 34* 771 31 ? 221 39* # 871 10? 41 62# + 1601 59? 461 81* # +

肺 591 38? 71 44 961 94? 411 78* 361 97? 91 36* # 581 18 ? 51 70* # + 1421 77? 621 52* # +

脑 881 18? 71 34 1151 78 ? 281 09* 501 63 ? 251 58* # 551 67 ? 81 44* # + 1521 60? 851 07* # +

肾 1301 09 ? 71 45 1401 83 ? 281 96* 661 91 ? 161 98* # 841 21? 321 15* + 1901 01? 571 43* # +

 注: * 与正常比 P < 01 05; # 与 VC 对照比 P < 01 05; + 与组胺组比 P < 01 05

表 7  VC对小鼠组织 MDA活性的影响

Tab. 7 Effects of VC on MDA activity on mice toxicity caused by histamine

U/ mg(以蛋白质计)

器官 正常对照组 VC 对照 组胺组 VC+ 组胺预防组 组胺+ VC 治疗组

心 341 59? 11 58 281 86 ? 11 76* 651 07? 21 20* # 381 5? 121 21* # + 611 94? 21 33* # +

肝 201 91? 11 47 101 44 ? 51 69* 211 67 ? 81 36# 211 11 ? 21 90# 521 49? 71 74* # +

肺 71 06? 11 70 61 45? 11 44 71 62 ? 11 21# 71 78? 01 81* # 101 35? 41 63* # +

脑 401 65? 21 18 211 72 ? 21 06* 471 95? 71 32* # 461 8? 31 57* # 2751 35? 351 76* # +

肾 481 11? 11 73 281 41 ? 11 37* 551 78? 71 14* # 321 31 ? 31 95* # + 741 67? 101 56* # +

 注: * 与正常比 P < 01 05; # 与 VC 对照比 P < 01 05; + 与组胺组比 P < 01 05

3  结  语

在食品加工过程中会不可避免地产生组胺, 各

国对食品中组胺最高限定检出量也作出了严格规

定[ 5] : 澳大利亚食品标准法中规定量为 200 mg / kg;

欧洲规定其限定量为 100 mg / kg;美国FDA 规定为

50 mg/ kg ;南非规定为 100 mg / kg。我国对部分食

品中的组胺也做了限量要求:规定鲐鱼中组胺不得

超过 1 000 mg / kg, 其他海水鱼不得超过 300 mg/

kg [ 6]。

机体摄入过多的组胺可导致食源性中毒, 出现

腹部痉挛、呕吐和腹泻等症状。生物胺含量可作为

食品受污染程度及新鲜度的指标。组胺是炎症介

质, 也是中枢神经系统中的一种重要的神经递质或

神经调质
[ 7]
。组胺广泛参与了生物体内的各种生

理过程。近年来的研究发现, 脑内组胺参与了多种

中枢神经系统疾病, 如阿尔茨海默病、癫痫、帕金森

病以及脑缺血性疾病。组胺通过其 H 1R、H 2 R、

H 3R和 H 4R 4种受体,不仅参与了多种生理功能的

调节,如睡眠、觉醒、神经和内分泌的调节, 体温调

节,学习记忆[ 8] ,胃肠和循环功能调节等,而且参与

许多神经系统疾病以及炎症和免疫反应等的病理

过程 [ 9]。在许多发酵食品中, 都含有少量的组胺,

摄入的食品中含有少量的生物胺不会对人体产生

影响,而当其积累到一定浓度时便具有潜在的毒性

作用。
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通过本实验结果可以表明, 10 mg / kg 组胺降

低了小鼠痛阈及自主活动,这说明了组胺对中枢神

经系统的影响。在中枢神经系统中,组胺作为神经

递质,通过 H1、H2 和 H3 受体的介导与睡眠、觉

醒、自主运动、调节食欲、体温、情感行为、神经内分

泌等有着密切的联系 [ 10]。

在正常生理条件下, 机体内自由基不断生成,

又不断被清除,维持相对的动态平衡, 因而从整体

上看显示不出自由基对机体的氧化损伤或生理破

坏作用。当体内自由基产生与清除之间的动态平

衡受到破坏, 过多的自由基超出机体的清除能力,

可发生由过多自由基引起的一系列对机体有害的

生理、病理改变 [ 11]。SOD 是需氧生物体内数千种

酶中底物为氧自由基的唯一酶, 专一性高, 可催化

2#O 2- 和 2 #H + 形成 H 2O 2 , 并在过氧化氢酶作用

下分解为 H 2O 和 O 而被清除, 是细胞膜系统结构

与功能完整性的保护性酶。MDA 是脂质过氧化的

终产物,它可与蛋白质分子的氨基发生作用导致多

肽链内交联和链间交联, 也能与蛋白质的硫氢基反

应,使蛋白质和酶失活,导致代谢异常。此外, M DA

还可导致生物膜不饱和脂肪酸减少, 膜脂的流动性

降低,导致膜功能的异常。因此, MDA 活性既可反

映肌体内发生脂质过氧化的程度, 也可反映生物膜

的受损程度。

作者通过对小鼠主要脏器组织 SOD 和 MDA

活性测定,实验结果显示: 组胺致重要脏器 SOD活

力下降, 使小鼠的各个组织器官的抗氧化能力降

低, 而给 VC预防和治疗可恢复 SOD活力, 说明 VC

预防和治疗可改善组胺导致的抗氧化能力的下降,

在一定程度上缓解了组胺导致的重要器官的毒性。

同时,组胺使重要脏器的 MDA 活性增加,说明组胺

具有脂质过氧化作用, 使脂质过氧化的中间产物如

MDA等增加, 引起抗氧化酶如 SOD的活力下降;

而给 V C预防和治疗后, M DA 活性有一定程度的

降低,说明 VC具有抗氧化能力, 且能改善由组胺引

起的脂质过氧化作用。

综上所述, 在普通发酵食物中含有的少量组

胺, 不至于对人体产生毒性作用, 而且通过日常生

活中摄取补充的 VC在一定程度上可以消除其对人

体的影响。
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 简 讯

5食品与生物技术学报6再次入选 CSCD 核心库

本刊讯: 近日,中国科学引文数据库 2011- 2012年来源期刊目录经过专家评审

已正式发布,我刊5食品与生物技术学报6再次入选 CSCD 核心库 ,同时入选核心库的

食品科技期刊还有5食品与发酵工业6和5食品工业科技6;入选扩展库的有5食品科
学6,5食品与机械6和5中国食品学报6。

中国科学引文数据库 ( Chinese Science Citation Dat abase, 简称 CSCD) 创建于

1989年,收录我国数学、物理、化学、天文学、地学、生物学、农林科学、医药卫生、工程

技术、环境科学和管理科学等领域出版的中英文科技核心期刊和优秀期刊千余种。

中国科学引文数据库具有建库历史最为悠久、专业性强、数据准确规范、检索方式

多样、完整、方便等特点,自提供使用以来,深受用户好评,被誉为/ 中国的 SCI 0。
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