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Abstract: Sea urchin (Strongylocentrotus intermedius) was used to study the effect of four kinds of antibiot-
ics most in use on the activity of CAT and SOD, and MDA which reflected the extent of peroxidation of 
membrane lipid. The results showed that: (1) under the experimental conditions, effects of different concen-
trations of various antibiotics on the sea urchin body fluid CAT, SOD activity were with the processing time 
first increased and then decreased, and achieved the maximum impact on the 9th day after treatment. (2) 
MDA content in each experimental group with the treatment time, showed a rising tendency，and the 
"Homesis" phenomenon happened in the early stage of experiment; 15 days after treatment, only tetracycline 
hydrochloride and ampicillin of 1.5mg/L concentrations MDA content significantly higher than the rest at 
different times and different concentrations of MDA content compared with the control group. This research 
laid the foundation of biological monitoring of aquaculture water and the safety of using antibiotics for sea-
food production. 
Keywords: Strongylocentrotus intermedius; antibiotics; CAT；SOD；MDA 

 
以海胆为模式生物的抗生素对海水养殖生物抗氧化酶及

膜脂质过氧化影响研究 
 

丁 君，孙雪峰，张 勃，常亚青 

（大连海洋大学 农业部海洋水产增养殖学重点开放实验室，大连，中国，116023） 

Email: dingjun1119@dlou.edu.cn 
 

摘  要:本研究以虾夷马粪海胆（Strongylocentrotus intermedius）为实验材料，进行 4种常见抗生

素四环素、硫酸链霉素、青霉素和氨苄青霉素对虾夷马粪海胆体腔液过氧化氢酶（CAT）、超氧化物歧

化酶（SOD）活力，及反映膜脂过氧化程度的丙二醛（MDA）含量的影响研究，结果表明：（1）实验条

件下，各抗生素不同浓度对海胆体腔液 CAT、SOD 活性影响均随处理时间的延长呈现先上升后下降的趋

势，大体在处理后第 9天达到最大值，抗生素对海胆免疫酶影响明显。（2）各实验组 MDA 含量均随处

理时间的延长，呈现逐渐上升的趋势，实验初期出现“Homesis”现象；处理后 15 天，仅四环素盐酸

盐和氨苄青霉素的 1.5mg/L 浓度组 MDA 含量显著高于对照组，其余不同时间、不同浓度处理组的 MDA

含量较对照组变化均不显著。抗生素对海胆膜脂质过氧化作用影响不显著。本研究为分析评价 4 种抗生

素的环境安全性提供相应的毒理学资料；为利用模式生物监测抗生素对海洋生物的影响研究奠定基础。 

关键词: 虾夷马粪海胆；抗生素；CAT；SOD；MDA 

 

1 引言 

抗生素一般是指由细菌、霉菌或其它微生物在繁

殖过程中产生的，能够杀灭或抑制其它微生物的一类

物质及其衍生物，及用化学方法合成或半合成的化合

物。它不仅能杀灭细菌，而且对霉菌、支原体、衣原

体等其它致病微生物也有良好的抑制和杀灭作用，因

此，抗生素的发现与应用，在人类保健及动植物病虫

害防治方面发挥着巨大作用。但随着其在生产中的大*：项目资助：国家海洋局开发研究基金（200906）；辽宁省“百

千万”人才工程支持计划；辽宁省农业攻关计划（2007203004）
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量应用，抗生素污染问题变得越来越严重；同时，抗

生素结构复杂，属生物难降解物质，具有较强的抑菌

和灭菌作用，很容易在环境中富集，诱导耐药菌株产

生，对环境微生态造成严重的影响[1]。抗生素药物最

终会随着径流进入海洋，而抗生素对海洋环境及其中

的生物造成的影响还少有研究和报道。 

以往在评价污染物对生物毒性效应时，常用半致

死浓度（LC50）作为评价指标[2]，而存在于环境中的

污染物经常是以低浓度、长时间作用于生物体，因此

近年来，生态毒理学和生态化学领域越来越广泛地把

生物体内各种酶学指标作为生物学标志，以评估受试

化学品对生物的生态毒理效应[3-4]。本研究选用一种重

要的海水养殖棘皮动物，同时也是胚胎发育的模式生

物海胆（Strongylocentrotus intermedius）为研究对象，

研究了不容暴露浓度和不同作用时间下，4 种常见抗

生素四环素、硫酸链霉素、青霉素和氨苄青霉素对虾

夷马粪海胆体腔液过氧化氢酶（CAT）、超氧化物歧

化酶（SOD）活力，及反映膜脂过氧化程度的 MDA

影响研究。本研究为分析评价这四种抗生素的环境安

全性提供相应的毒理学资料。研究为分析评价这 4 种

抗生素的环境安全性提供相应的毒理学资料；为利用

模式生物监测抗生素对海洋生物的影响研究奠定基

础。 

2 材料与方法 

2.1 材料 

海胆为农业部海洋水产增养殖学重点开放实验

室培育的虾夷马粪海胆，壳径 15 mm -20mm，实验

期间按常规方法在 60L 塑料槽中培育，饵料为新鲜海

带（Laminariaja Ponica），海水为经砂滤池过滤的新

鲜海水。 

2.2 方法 

2.2.1 样品的制备 

实验用抗生素：四环素、硫酸链霉素、青霉素和

氨苄青霉素，购于北京经科宏达生物技术有限公司，

监测试剂盒均购于南京建成生物工程研究所。 

将抗生素分别设为 0.5 mg.L-1、1.0 mg.L-1 和

1.5mg.L-1三个梯度，试验容器为 60mL 的塑料水槽，

每组投放 30 个受试虾夷马粪海胆，在培养第 3、6、9、

12 和 15d 后抽取其体腔液，培养 15d 后进行恢复实验，

3d 后抽取体腔液。抽取的体腔液置于-80℃冰箱中保存,

测定前将体腔液匀浆，-4℃离心后取上清液测定。 

2.2.2 蛋白含量测定 

考马斯亮兰蛋白法测定体腔液蛋白含量，反应体

系为 305μl 体腔液用灭菌海水 1:1 稀释后取 5μl，

加入 300μl 考马斯亮蓝显色剂，混匀，放置 10 分钟，

使用酶标仪在 595nm 处检测 OD 值。 

计算公式：蛋白含量(g/L)=(测定管 OD 值-空白管

OD 值) /(标准管 OD 值-空白管 OD 值)*标准蛋白液浓

度(g/L)*稀释倍数。 

2.2.3 过氧化氢酶（CAT）测定 

过氧化氢酶活性测定采用钼酸铵法，体腔液用灭

菌海水 1:1 稀释后测定，操作方法同上，实验设置 3

个空白对照，每个样品设置 1 个自身对照，3 个平行，

酶标仪 405nm 处检测。 

计算公式：体腔液中 CAT 活力(U/mgHb)=[（空白

管 OD 值+自身对照管 OD 值-测定管 OD 值）*271/(60*

加样量)*样本稀释倍数]/体腔液蛋白含量（mgHb/ml）。 

2.2.4 超氧化物歧化酶（SOD）测定 

黄嘌呤氧化酶法测定超氧化物歧化酶及 Cu-Zn 过

氧化物歧化酶活性，每个样品设置 3 个对照管，每个

样品做 3个平行，酶标仪 550nm 处检测。 

计算公式：总 SOD 活力(U/ml)= (对照管 OD 值-

测定管 OD 值)/ 对照管 OD 值/50%*反应体系的稀释倍

数*样本测试前的稀释倍数。 

2.2.5 丙二醛（MDA）测定 

TAB 法测定体腔液丙二醛含量，加完试剂后漩涡

混匀器混匀，管口用保鲜膜扎紧，用针头刺一小孔，

95℃水浴 40 分钟，取出后流水冷却，将等量反应液转

移到 96 孔酶标板，酶标仪在 532nm 处检测。 

计算公式：MDA 含量（nmol/mg） = [（测定管 OD-

测定空白管 OD）/（标准管 OD-标准空白管 OD）]*标

准品浓度/蛋白含量。 

2.3 统计分析 

实验数据采用数理统计法将实验组与对照组及其

组间差异进行显著性 t-检验，数据结果显示为平均值

±标准误差(Mean ± SEM)，P < 0.05 差异显著，P < 

0.01 差异极显著。 
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3 结果与分析 

3.1  4 种抗生素对海胆 CAT 的影响 

不同浓度的 4 种抗生素在不同处理时间下，对虾

夷马粪海胆体腔液 CAT 活性变化影响见图 1。 

 

 
四环素盐酸盐    

 
                       硫酸链霉素 

       
青霉素钠盐  

                                

氨苄青霉素 

 
Figure 1. Effects of on CAT activity in coelomic fluid of sea 

 S. intermedius 

Values are means±SD(n=3), *<0.05;**<0.01 

图 1. 4 种抗生素对海胆体腔液 CAT 活性的影响 

 

四环素盐酸盐   处理第 3-12d，0.5mg/L 浓度对 CAT

活性起到诱导作用。在 6-9d，CAT 活性被极显著诱导

(P<0.01)，处理第 9d 达到最大值，随后 CAT 活性逐

渐下降；1.0mg/L、1.5mg/L 组仅在第 9d 时对 CAT 活

性起到诱导作用，1.0mg/L 组 CAT 活性极显著高于对

照组(P<0.01)。其余各时间均对 CAT 活性起抑制作

用。 

硫酸链霉素   处理第 3d、15d，各组 CAT 活性均被

极显著抑制(P<0.01)。处理第 6d，0.5mg/L 组对 CAT

活性起诱导作用，1.5mg/L 组 CAT 活性极显著低于对

照组(P<0.01)。处理第 9d，各组对 CAT 活性均起极

显著诱导作用(P<0.01)。处理第 12d，各组 CAT 活性

均被抑制，但差异不显著。 

青霉素钠盐   处理第 9d，0.5mg/L 浓度组可诱导 CAT

活性，其含量显著高于对照组(P<0.05)，1.0mg/L 浓度

组 CAT 活性稍高于对照组，其余各组均起抑制作用。

处理第 3d，各组 CAT 活性均极显著低于对照组

(P<0.01)。处理第 6、12d，仅 1.5mg/L 组显著低于对

照组(P<0.05)；处理第 15d，1.0mg/L 组显著低于对照

组(P<0.05)，1.5mg/L 组极显著低于对照组(P<0.01)。 

氨苄青霉素   处理第 9d，0.5mg/L 组对 CAT 活性起

诱导作用，其余各组均为抑制作用。处理第 3d，0.5mg/L

组 CAT 活性显著低于对照组(P<0.05)，1.0mg/L、

1.5mg/L 组极显著低于对照组(P<0.01)。处理第 6d，

1.0mg/L、1.5mg/L 组 CAT 活性极显著低于对照组

(P<0.01)。处理第 12 d，0.5mg/L 组 CAT 活性显著低

于对照组(P<0.05)，1.0 mg/L 组极显著低于对照组

(P<0.01)。处理第 15d，各组 CAT 活性均极显著低于

对照组(P<0.01)。 

由结果可知，各实验组 CAT 活性均随着处理时

间的延长大体呈现先上升后下降的趋势， 4 种抗生素

各浓度组均在处理第 9d 诱导海胆体腔液种 CAT 活性

达到最大值。 

3.2  4 种抗生素对海胆 SOD 的影响 
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不同浓度的 4 种抗生素在不同处理时间下，对虾

夷马粪海胆体腔液 SOD 活性变化的影响见图 2。 

 

     
四环素盐酸盐 

    

 
硫酸链霉素 

       

     
 青霉素钠盐                               

 

氨苄青霉素 

 
Fig.2 Effects of on SOD activity in coelomic fluid of sea  

S. intermedius 

Values are means±SD(n=3), *<0.05;**<0.01 

图 2. 各抗生素对海胆体腔液 SOD 的影响 

 

四环素盐酸盐    处理第 3d,各浓度组抑制海胆体腔

液 SOD 活性，与对照组相比差异极显著(P<0.01)，随

后，后 SOD 活性逐渐上升。处理第 9d，各浓度组对 SOD

活性起诱导作用，并且达到最大值，随后 SOD 活性逐

渐下降。处理第 15d，仅有 0.5mg/L 浓度组海胆体腔

液 SOD 活性极显著低于对照组(P<0.01)，其余各组差

异不显著。 

硫酸链霉素    整个实验过程，硫酸链霉素对海胆体

腔液 SOD 活性均产生抑制作用。处理第 3、9d，1mg/L

浓度组 SOD 活性显著低于对照组，随后各组呈现先上

升后下降的趋势，于第 9d 天达到最大值。 

青霉素钠盐    处理第 3d，各浓度组对 SOD 活性产生

抑制作用，且与对照组相比差异极显著(P<0.01)，随

后 SOD 活性开始逐渐上升；处理第 9d，各浓度组对 SOD

活性表现为诱导作用，各组 SOD 活性上升达到最大值，

并高于对照组。处理第 15d，各组海胆体腔液 SOD 活

性均极显著低于对照组(P<0.01)。 

氨苄青霉素    处理第 3d，氨苄青霉素各浓度对 SOD

活性产生抑制作用，与对照组相比差异极显著

(P<0.01)，随后 SOD 活性逐渐上升。处理第 6d，仅

1.5mg/L 组 SOD 活性显著低于对照组。处理第 9d，各

浓度组对 SOD 活性表现为诱导作用，各组 SOD 活性均

达到最大值。处理第 15d，各组海胆体腔液 SOD 活性

下降，0.5mg/L、1.5mg/L 组极显著低于对照组

(P<0.01)，1.0 mg/L 组显著低于对照组(P<0.05)。 

由实验结果可知，各实验组 SOD 活性均随着处

理时间的延长呈现先上升后下降的趋势，且各抗生素

在处理第 9dSOD 活性达到最大值。 

3.3  4 种抗生素对海胆 MDA 的影响 

不同浓度的 4 种抗生素在不同处理时间下，对虾

夷马粪海胆体腔液 MDA 活性变化的影响见图 3。 
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                     硫酸链霉素 
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氨苄青霉素 

 
  Fig.3 Effects of on MDA in coelomic fluid of sea S. intermedius 

Values are means±SD(n=3), *<0.05;**<0.01 

图 3. 各抗生素对海胆体腔液 MDA 含量的影响 

 

四环素盐酸盐  处理第 3d，0.5mg/L 组脂质过氧化作

用极显著减弱(P<0.01)，1mg/L 浓度组显著减弱

(P<0.05),随后各组脂质过氧化作用逐渐增强；处理第

15d，各组 MDA 含量高于对照组，且达到最大值，其中

1.5mg/L 浓 度 组 脂 质 过 氧 化 作 用 极 显 著 增 强

(P<0.01)。 

硫酸链霉素    处理第 3d，0.5mg/L 浓度组脂质过氧

化作用极显著减弱(P<0.01)，1.0mg/L 浓度组脂质过

氧化作用显著减弱(P<0.05)，处理后第 6d，脂质过氧

化作用缓慢增强。 

青霉素钠盐    处理第 3d，0.5mg/L 浓度组脂质过氧

化作用显著减弱(P<0.01)，从处理后第 6d，脂质过氧

化作用缓慢增强，且高于对照组。 

氨苄青霉素    处理第 3d，各组脂质过氧化程度低于

对照组，从处理后第 6d，脂质过氧化作用缓慢增强。

处理第 15d，1.5mg/L 浓度组脂质过氧化作用显著增强

(P<0.01)。 

    由图 3 可知，各组 MDA 含量均随处理时间的延

长，大体呈现缓慢上升趋势。处理后一段时间内有 MDA

含量低于对照组的现象，尤其是处理后 3d，即有

“Homesis”现象出现。仅在处理第 15d，四环素盐酸

盐、氨苄青霉素 1.5mg/L 浓度组的海胆体腔液 MDA 含

量显著高于对照组，其余各时间与对照组相比较差异

不显著，说明除处理后第 15d，各抗生素未对海胆体

腔液产生显著的脂质过氧化作用。 

4 讨论 

生物膜的膜质过氧化会降低膜的流动性和选择透

性，导致生物膜功能的部分或全部丧失，MDA[5-7]是

膜脂质过氧化的主要产物之一，其浓度的变化既可用

作脂质过氧化程度的衡量指标，也可间接反映机体活

性氧的累积。过氧化氢酶、超氧化物歧化酶是机体内

的 2 种抗氧化酶，作用是清除体内的自由基，防止自

由基对细胞结构的损伤，特别是防止机体内过氧化脂

质生成而导致的细胞膜流动性降低，核酸和染色体被

破坏[8]。脂质过氧化与抗氧化防御系统的变化相结合，
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既可反映具有氧化还原活性污染物的暴露，也可反映

生物受到氧化胁迫的程度。 

国内外有关抗生素对生物体内抗氧化酶影响的报

道不多，区炳庆[9]等报道了多黏菌素对雏鸭血液中超

氧化物歧化酶活性及丙二醛含量的影响，研究表明口

服组及肌肉注射低剂量组给药 2d 后，雏鸭血浆中 SOD

活性明显升高，血浆中 MDA 含量于给药后 4d 显著或极

显著升高；肌肉注射中、高剂量组给药 2d 后，雏鸭血

浆中 SOD 活性极显著降低，而血浆中 MDA 含量显著或

极显著升高，随后各处理组雏鸭血浆中 SOD 活性均极

显著下降。表明机体在给予多黏菌素刺激后，引起组

织细胞内一系列变化，产生一定量的自由基
[10]，从而

诱导 S0D 合成，以减弱自由基对膜脂质过氧化作用，

使血浆中 MDA 含量降低，随着时间的延长及给药剂量

的增大，自由基过量产生，超过了 SOD 的清除能力，

引起血浆中 SOD 活性下降而 MDA 含量显著升高。 

本实验的研究结果分析，海胆体腔液在抗生素作

用下产生大量自由基，CAT、SOD 活性随之升高，以

清除过量的自由基，因此出现 CAT、SOD 酶活性在处

理后第 6d 逐渐升高，处理后第 9d，各组 CAT、SOD

活性达到峰值，但一些未及时清除的自由基对细胞产

生了伤害，CAT、SOD 酶活性逐渐回落。随着抗生素

对海胆处理时间的延长，海胆体腔液脂质过氧化程度

逐渐增强，体腔液中 CAT、SOD 活性的增强不足以弥

补抗生素对机体造成的氧化损伤，MDA 含量不断升

高，处理 15d 后，四环素盐酸盐和氨苄青霉素处理下

的海胆体腔液 MDA 含量显著高于对照组，CAT、SOD

活性与 MDA 含量呈现一种负相关性，显示机体中

MDA含量的增加可能与机体CAT和SOD活性的下降

有关。 

本研究显示，CAT、SOD 对海胆伤害程度反应较

灵敏，在处理 3d 后活性急剧下降，以后逐渐回升，处

理 9d 后达到峰值，可以考虑将海胆免疫酶作为海洋抗

生素污染的生物监测指标。 

本研究显示，海胆在 4 种抗生素处理 3d 后的脂

质过氧化程度低于对照组，随后缓慢上升，推测是

“Homesis”现象[11-12]。近年来“Hormesis”现象成为

毒理学中关注的热点，它是指化学物对生物体在高剂

量时表现负面影响,但在低剂量时却表现为有益作用

的现象。而其相应提出的毒物兴奋模型也成为一种新

的剂量-效应关系模型，并在环境、医学、公共卫生等

领域产生了一定的影响。海胆对 4 种抗生素的这种反

应将在随后的研究中继续关注。 
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