
Ｔ４．２９　夏枯草急性和亚慢性毒性

陈壁锋，赵　敏，杨国光，黄建康，谭剑斌，黄俊明
（广东省疾病预防控制中心，广东 广州 ５１１４３０）

摘要：目的　为夏枯草的安全性评价提供毒理学依据。方法　夏枯草生药的人体每天推荐服用量为１８．５ｇ，
经折算后浸膏推荐服用量为０．０３９１ｇ·ｋｇ－１。急性经口毒性试验采用 Ｈｏｒｎ＇ｓ法，体质量１８～２２ｇ的健康
ＮＩＨ种小白鼠４０只，随机分为４个剂量组，每组１０只，雌雄各半，按２１．５，１０．０，４．６４和２．１５ｇ·ｋｇ－１剂
量分别给予夏枯草浸膏。亚慢性毒性试验选用体质量６０～９０ｇ的健康 ＳＤ种大鼠８０只，随机分成低、中、
高三个剂量组和阴性对照组，每组２０只，雌雄各半，剂量组每天灌胃给予１．２９，３．９１和１１．７３ｇ·ｋｇ－１的夏
枯草浸膏，阴性对照组给以同等容积的纯净水，依据每周体重调整受试物量，连续９０ｄ。结果　（１）急性经
口毒性试验：给予受试物后，实验动物饮食、活动正常，未观察到动物出现中毒反应，试验期内动物无死亡，获

得雌、雄性小鼠急性经口毒性ＬＤ５０＞２１．５ｇ·ｋｇ
－１。（２）亚慢性毒性试验：给予夏枯草浸膏处理期间，大鼠

外观体征（眼、口、鼻外观及其分泌物，皮毛等）无异常，粪便与尿液均未发现异常，动物行为、活动、步态均正

常，各剂量组均未出现动物死亡；各剂量组大鼠体重、摄食量及食物利用率指标与对照组比较，差异均无显著

性意义（Ｐ＞０．０５）。实验中期及实验结束时，各剂量组红细胞数、血红蛋白、白细胞数和分类、血小板数与对
照组比较，差异均无显著性意义（Ｐ＞０．０５）。实验结束时，血液生化学指标（谷丙转氨酶、谷草转氨酶、总蛋
白、白蛋白、总胆固醇、甘油三酯、血糖、肌酐和尿素氮）与对照组比较，差异均无显著性意义（Ｐ＞０．０５）；各
剂量组肝、脾、肾、睾丸的重量及脏／体比值与对照组比较，差异均无显著性意义（Ｐ＞０．０５）；肝、脾、肾、睾丸
和卵巢的大体解剖和组织病理学检查，未见与受试物有关的病理改变。结论　根据 ＬＤ５０剂量分级标准，夏
枯草浸膏属于无毒级物质；在本实验条件下，最大未观察到有害作用剂量大于１１．７３ｇ·ｋｇ－１（相当于夏枯草
９２．５８ｇ·ｋｇ－１，为人体推荐量３００倍）。因此，在我国药典的推荐服用量下（夏枯草１８．５ｇ·ｄ－１），夏枯草及
其浸膏产品的应用比较安全。
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Ｔ４．３０　ＴＨＩ对免疫系统影响的研究综述

姜思源，吴　双，尚兰琴，郝卫东
（北京大学医学部公共卫生学院毒理学系 食品安全毒理学研究与评价北京市重点实验室，北京 １００１９１）

　　摘要：焦糖色是一种复杂的混合型化合物，其生产工艺分为四类：Ⅰ类为普通法、Ⅱ类为加亚硫酸盐生
产、Ⅲ类为加氨生产、Ⅳ类为亚硫酸铵法。２乙酰基４（１Ｒ，２Ｓ，３Ｒ）１，２，３，４四羟基丁基）咪唑（ＴＨＩ）是Ⅲ
类焦糖色生产加工过程中产生的一种副产物。２０世纪７０年代的一些毒性研究表明Ⅲ类焦糖色能引起大、
小鼠淋巴细胞计数减少，扰乱啮齿类动物免疫功能及降低传染病模型动物的抵抗力，尤其是当实验动物的饮

食中维生素Ｂ６含量较低时。之后研究发现上述对免疫系统的影响是由 ＴＨＩ产生的。ＴＨＩ主要引起啮齿类
动物外周血、淋巴结和脾脏淋巴细胞数的可逆性减少，在停止给药后，淋巴细胞数目恢复正常。对其机制的

研究得出ＴＨＩ引起淋巴细胞减少的三种可能途径：① ＴＨＩ使得血和脾脏中的Ｂ细胞、ＣＤ４＋和ＣＤ８＋Ｔ细胞
迁移并滞留于肝脏、肺及肾等非免疫器官中，ＴＨＩ给药中止后，这些细胞又重新出现于血液和脾脏中，表明
ＴＨＩ能够可逆性调节淋巴细胞的再循环与向脾脏的归巢；② ＴＨＩ阻碍成熟 ＣＤ４＋和 ＣＤ８＋Ｔ细胞由胸腺输
出，因此新迁移至淋巴结和脾脏等处的成熟淋巴细胞减少；③ ＴＨＩ降低淋巴组织中１磷酸鞘氨醇裂解酶活
性，使得１磷酸鞘氨醇水平升高，从而引起外周淋巴细胞减少。由于焦糖色可作为着色剂用于酱油、醋、糖
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果、饮料、酒等食品中，因此也曾有Ⅲ类焦糖色对人体的免疫毒性研究。结果表明，轻度缺乏维生素Ｂ６的人
在每天摄入２００ｍｇ·ｋｇ－１（ＡＤＩ，１９９２）Ⅲ类焦糖色７ｄ后，血液淋巴细胞数目没有减少，即未发现Ⅲ类焦糖
色和ＴＨＩ对人体有免疫毒性。另有研究表明低剂量的ＴＨＩ无长期毒性，且具有免疫抑制活性。已有试验证
明ＴＨＩ可以作为免疫抑制剂，例如 ＴＨＩ能有效抑制接触性过敏反应，其机制可能是通过组胺样受体位点改
变脾细胞功能或阻止引流淋巴结中ＣＤ４＋Ｔ细胞的招募；ＴＨＩ还可降低淋巴组织中１磷酸鞘氨醇裂解酶活
性，使得１磷酸鞘氨醇水平升高，从而引起外周淋巴细胞减少，推测其可用于治疗自身免疫疾病。
通讯作者：郝卫东，Ｅｍａｉｌ：ｗｈａｏ＠ｂｊｍｕ．ｅｄｕ．ｃｎ

Ｔ４．３１　瘦素基因启动区－２５４８Ｇ／Ａ多态性和肥胖的关系 Ｍｅｔａ分析

张　岭
（浙江省医学科学院，浙江 杭州 ３１００１３）

　　摘要：目的　探讨瘦素基因（ＬＥＰ）５′端非翻译区－２５４８位点上Ｇ／Ａ单核苷酸多态性（ＳＮＰ）与肥胖的
关系。方法　用Ｍｅｔａ分析法研究ＬＥＰ－２５４８Ｇ／Ａ多态性与肥胖的关系；分别采用显性和隐性模型进行
分析，计算纳入研究的合并优势比（ＯＲ）估计值及其９５％置信区间（９５％ ＣＩ），用统计量Ｉ２判断各研究间的
异质性，用Ｅｇｇｅｒ检验来分析发表偏倚。结果　经过哈代温伯格平衡（ＨＷＥ）检验后，最后选择了１１项研
究，包括了５２１０个受试者（２５４１名肥胖者和２６６９名对照）。在显性模型分析中，ＯＲ值为１．１４（９５％ＣＩ：
０．９８～１．３１，Ｐ＝０．０８）；在隐性模型分析中，合并 ＯＲ值为１．０３（９５％ＣＩ：０．８５～１．２５，Ｐ＝０．７６），说明
ＬＥＰ－２５４８Ｇ／Ａ多态性和肥胖之间没有显著联系。但是，亚组分析时发现，在美洲人群中，ＧＧ纯合基因
型是肥胖的一个显著性危险因子〔ＯＲ＝１．５３（９５％ＣＩ：１．１７～２．００），Ｐ＝０．０００２〕。但在其他地区未发现
显著性结果。结论　在总人群中ＬＥＰ－２５４８Ｇ／Ａ多态性与肥胖之间无相关性，但在美洲人群中，ＧＧ基因
携带是肥胖一个显著的危险因素。

Ｔ４．３２　肉桂油对小鼠半数致死量的测定

黄晓晖１，谭剑斌２，陈思东１

（１．广东药学院，广东 广州 ５１０３１０；２．广东省疾病预防控制中心，广东 广州 ５１００００）

　　摘要：目的　研究肉桂油对小鼠的经口半数致死量（ＬＤ５０）。方法　采用霍恩氏法（Ｈｏｒｎ′ｓ法），随机
将小鼠分为４个实验组，肉桂油剂量分别为２１．５，１０．０，４．６４和２．１５ｇ·ｋｇ－１，空腹灌胃１次，２１．５ｇ·ｋｇ－１

组每次灌胃量为０．３ｍｌ／１０ｇ，其余各组每次灌胃量为０．１ｍｌ／１０ｇ，观察给药后２周内小鼠的毒性反应和
死亡情况。结果　雄小鼠经口ＬＤ５０为６．８１ｇ·ｋｇ

－１，雌性小鼠经口ＬＤ５０为５．８４ｇ·ｋｇ
－１（置信区间：４．３０～

７．９４ｇ·ｋｇ－１）。结论　肉桂油属实际无毒级物质。

Ｔ４．３３　酶联免疫吸附法测定粮食中真菌毒素

戚红卷，王莉莉，安代志，靳连群，刘雪林

（中国人民解放军疾病预防控制所，北京 １０００７１）

　　摘要：目的　ＥＬＩＳＡ测定米面中玉米赤霉烯酮（ＺＥＮ）、黄曲霉毒素Ｂ１（ＡＦＢ１）、及脱氧雪腐镰刀菌烯醇
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