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从事生产白僵菌人员
，
有时出现发烧

、

咳嗽
、

喀痰等症状
，
经我们调查研究

，
证实了

白僵菌可以引起免疫性肺炎
“ ’ � 。

为了进一步弄清其发病机理
，
我们对家兔吸入白僵菌的

致病作用
，
进行了实验研究

。

实 验 方 法

选用体重� ���
�

�� �健康家兔��只 �由白求恩医科大学动物室供应 �
，
分三组进行实

验
。

免疫染菌组 �一组 �
� �只家兔

。

预先用 白僵菌抗原免疫
，
出现抗体 后

，

再吸入 白僵

菌
。

家兔免疫的方法
�

将白僵菌抗原 ���
，

在每只家兔背部 �先脱毛 �皮内注射 �约�仓个

丘疹 �
。

染菌的方法
�

将家兔固定好
，
使其鼻孔置于一个染菌的密闭箱 中

，

其白僵菌浓度在

����一��������
“
之间

，
染菌时间为 ����分钟

。

未免疫染菌组 �二组 �
� �只家兔

。

不预先用白僵菌免疫
，
只吸入白僵菌

。

染菌方法

同前
。

对照组 �三组 �
� �只家兔

。

不吸入 白僵菌
。

实验用白僵菌
，
系由吉林省农科院新近培养的球抱白僵菌��

���� ���� ������� � �
。

抗原提取的方法
�

取白僵菌����
，
加灭 菌生理盐水����

，
用组织搅拌机

，
搅拌��分

钟
，
过滤

。

滤液移于透析袋中
，
室温下机械吹风

，
使其水分蒸发浓缩

，

加完全佐剂
，
用生

理盐水调整其蛋白浓度为 �� ����
。

观 察 指 标

一
、

沉淀素抗体的检查
�

每只家兔用琼脂扩散法检查其血清与白僵菌抗原
，
是否可出

现沉淀线
，
出现为阳性

，
反之为阴性

。

二
、

动物染菌后
，
记录出现的症状

，
体重的变化

，
进食的情况

，
活动等表现

。
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三
、

染菌动物在染菌后的 �
、
�

、
�

、

��天
，
分别处死 �只

。

处死方法
�

先用�
�

��

硫喷妥钠水溶液 �一 ���作耳静脉注入
，
动物麻醉后

，
股动

、

静脉放血处死
，
剖解

。

记

录各脏器肉眼所见
，
各脏器分别称重

，
并计算各脏器与体重之比

。

取材��� �福尔马林溶液

固定
，
石腊切片

，
��及���染色

，
镜下观察

。

四
、

取肺
、

肾组织
，
立即冷冻切片

，
乙醇固定后

，
用���荧光抗体血清

�
作荧光染

色
，
在荧光显微镜下

，

观察是否有荧光复合物存在
。

实 验 结 果
一

、

沉淀素抗体的检出
�

第一组动物用 白僵菌抗原免疫后 �周
，
多数动物 ��� � �出现了琼脂扩散沉淀素试

验阳性
，

第 �周 以后
，
全部动物均阳性

，
对照组动物皆为阴性

。

沉淀素抗体的检出
，

证实

了用白僵菌抗原免疫家兔
，
可使家兔体内产生相应的抗体

。

二
、

染菌后出现的症状
�

家兔吸入白僵菌后
，
一般在 �� �小时即出现轻重不一的症状

。

轻者仅有咳嗽
，
有时

燥动
，
食欲尚正常

。

较重者出现呼吸频数
、

喘
，
食量减少

，
萎糜

。

重者肢体无力
，
伏卧不

动
，
若予推动

，
勉强行走几步

，
步态不稳

，
拒食

，
开始呼吸可达���次�分

，
频繁咳嗽

，

继而出现呼吸深而慢
，
四肢软瘫

，
侧卧

，
最后抽搐死亡

。

动物染菌后
，
体重明显下降

，
但发病较轻者

，
于 �� �夭体重基本恢复正常

。

三
、

病理观察结果
�

�
、

肉眼所见
�
一

、

二组家兔均可见肺脏有明显病变
。

肺脏明显增大
，
表面充血

，
部

分家兔 �� � 〕 ��可见散在小点状或片状出血
，
切面亦见点

、

片状出血
，
气管内有渗出的

粘液
，

有的可见血性渗出物
。

染菌九天后处死的动物
，
肺脏胸膜增厚

。

肺�体重量比值
，

染菌组与对照组有明显差异 �见表 � �
。

表 � 各组肺�体重量比值比较

组 别 动 物 数 �肺�体 比 范 围 � 均 值 � 值

免 疫 染 菌组

未免疫染菌组

对照组

�
�

��一�
�

��

�
�

��一�
�

��

�
�

��一�
。

��

�
�

���土�
�

��

�
�

���土�
�

��

�
�

���土�
�

�了�

两个染菌组分别

与对照组

比较���
�

��

图 � 免疫染菌组��号家兔
。

染菌后 �天肺组织
。

可见肺间质增宽
、

水肿
、

细胞浸润
，

细支气管旁淋巴组织

增生
。

管腔中可见少量炎细胞
。

�
�

� �� ��� �

�
、

病理组织学所见

心
、

肝
、

脾
、

肺
、

肾等器官做石腊切片
，

��染色
，
镜检

。

染菌动物肺脏病变显著
，

可见细支气管周围
、

肺泡间质明显增宽和

不同程度水肿
，
间质细胞浸润

，
主要为淋

巴细胞
、

单核细胞
，
初期可见吞噬细胞和

中性粒细胞浸润
。

肺血管扩张
，
并可见肺

间质有多量的红细胞出现的出血征象
。

支

气管上皮细胞增生
，
管腔及肺泡腔渗出增

多 �见图 �一 � �
。

听用的���荧光抗体诊断血清
�

为上海生物制品研究所出产的
，

用异硫氰酸荧光素结合的
�
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图 � 免疫染菌组��号家兔
�

染菌后 �天肺组织
。 �
弓

见细支气管旁肺间质出血
、

水肿
，

细胞浸润
�

主要有漱

巴细胞
、

单核细胞
�

并有多核异物巨细胞
�

支气管上皮

增生
，

管腔有炎细胞
�

�
�

��� ��� �

图 � 免疫染菌组��号家兔
，

染菌后 � 天肺组

织
。

可见细支气旁管肺间质增宽
，

细胞浸润
，

肺泡腔缩

小
，

泡腔有渗出物及炎细胞
，

细支气管上皮细胞增生
，

管腔中有多量炎细胞
。

�
�

� �� ��� �

图 � 免疫染菌组��号 家兔
，

染菌后 �天 肺组

织
。

可见间质细胞浸润
，

主要成分为淋巴细胞
，

单核

细胞
，

以及中性粒细胞
�

�
�

� �� ��� �

图 � 未免疫染菌组��号家兔
，

染菌后��天肺

组织
。

可见间质稍增宽
，

肺间质无水肿
�

淋巴细胞及单
细胞稍增多

。

�
�

� �� ��� �

图 � 未免疫染菌组��号家兔
，

染菌后��天肺

组织
。

可见肺间质
、

肺抱壁稍增宽
，

肺泡腔已基木恢

复
，

未见有渗出物
�

�
�

��� ����

染菌组动物的心
、

肝
、

脾
、

肾多属正

常
，
仅有个别动物出现脾充血

、

淤血
，

肝

脏枯否 氏细胞增生
，
窦内淋 巴细胞浸润

，

以及肾小管上皮细胞轻度混浊肿胀
，
肾间

质淋巴细胞浸润
。

�
、

免疫复合物检出结果
�

这次实验中
，
染菌组的大部分动物

，

在肺间质中检出了免疫复合物 �见表 � �

而对照组未检 出
。

表 � 免疫复合物检出结果

组 别

免疫染菌组

未免疫染菌组

对照组

被检动物数 �阳性动物数 �百分数男

��
。

�

��
�

�

讨 论

白僵菌是一种存在于自然界的真菌
，

国内外利用白僵菌防治虫害研究较多
。

我

国许多省份 已广泛应用于林业
、

农业害虫

的防治
，
并获得较好的效果

。

但白僵菌对

人的毒性的研究却很少
。

苏联学者认为白

�� 吉林农业科学



僵菌是非致病菌
，
仅能引起弱变态反应

‘ “ ’ 。
太原市卫生防疫站报道了生产白僵菌工人

，

可发生发热
、

咳嗽
、

喀痰等症状
，
并认为可能是白僵菌所致

【 ” ’ 。

我们经过了����年�����年的现场调查
，
提出了白僵菌对生产工人有致病作用

，
可引

起问质性肺炎为特征的免疫性炎症 “ �。

免疫性疾患也叫变态反应
。

变态反应可分两大类
，
即速发型变态反应和迟发型变态反

应
。

从现场发病病例观察
，
用琼脂扩散法检查出沉淀素抗体

，
证实了白僵菌工人体内已存

在着白僵菌抗体 “ ” 。

本实验用白僵菌抗原注入家兔体内
，

�周后全部家兔血清中均出现

了相应的抗体
，

这说明了白僵菌具有成为外源性抗原
，
可使机体产生抗体

，
这就具备了引

起生物休发生免疫性反应的病原学条件
。

生产白僵菌工人发病
，
多在吸 入较高浓度的白僵菌后

，
经一小时至数小时发病

，
轻者

微热
、

咳嗽
、

不适感
。
重者高热

、

咳嗽
、

胸闷
、

喘
、

无力感
。

与这次动物实验出现的以呼

吸系统症状为主的表现相一致
。

人与动物发病迅速
，
这一特点是符合速发型变态反应

。

人群调查
，

凡接触较高浓度的

白僵菌者
，
多数人都发病

。

这与我们此次实验凡是染菌的动物都发病的结果
，
是相吻合

的
。

这不同于 工型变态反应
，
工型变态反应接触同一抗原

，
仅有少数过敏体质者发病

。

这次实验
，

免疫染菌组与未免疫染菌组的动物都同样发病
，

而且病状与病理改变都没

有明显差异
。

这与人群调查首次吸入白僵菌者
，

也同样能发病的结果是一致的
。

这一现象

不同于 工
、
�型变态反应

，
其发病需先接触抗原以后

，
再次接触抗原才能发病

。

而首次接

触抗原即能发病
，
正是 �型变态反应的特征之一

。

当抗原首次浸入机体之后
，
形成抗原抗体复合物

，

就有发生 ���型变态反应的可能性
。

抗原抗体复合物的形成
，
就其本质来讲

，
是机体的一种防御保护反应

，
其作用清除抗

原对机体的损害作用
，
但在一定条件下

，
亦可引起机体的病理损害

。

这是由于抗原
、

抗体

在血清中比例不同所决定的
。

当抗原量大大超过了抗体量对
，
形成细小 ������ 可溶性

复合物
，
易通过肾小球血管壁

，
随尿排出体外

，
当抗原与抗体量比例适当时

，
形成大的

�全���� 不溶性复合物
，
在血液 中沉淀下来

，
被吞噬细胞清除

。

上述两种情况
，
对机体

没有致病作用
。

只有抗原稍多于抗体的量时
，

形成中等大小 �侣 ����可溶性复合物
，
即

不能通过肾小球随尿排出
，
又不能沉淀下来为吞噬细胞吞噬清除

，
而易嵌留于血管基底膜

中
，
引起组织损伤

，
形成局部病灶

，
类似典型的� �

����反应
。

早期主要表现是
�

复合物

嵌留部位
，
出现多形核白细胞

，

血小板的聚集
，
随后出现单核细胞浸润为优势的病理改

变
。

这次实验中
，
从多数动物的肺组织中

，
检查出特异性抗原抗体复合物

。

这一发现
，
就

进一步证实了白僵菌侵入机体之后
，
刺激机体免疫系统

，
使机体形成抗原抗体复合物

，
在

一定条件下
，
可引起 班型变态反应

。

这一发现亦对确定白僵菌所引起的变态反应
，
属于 ���

型变态反应提供 了重要的依据
。

从病理改变倩况看
，
染菌的一

、

二组动物
，
病变主要是肺脏

，
肺体比明显增高

，
镜下

可见肺间质增宽
、

充血
、

水肿
，
肺泡腔缩小

，
间质有单核细胞

、

淋 巴细胞和中性粒细胞

浸润
，
支气管上皮增生

，
管腔及肺胞腔亦有渗出细胞成分‘ 这些都是间质性肺炎表现

。

综
�

�所述
�

家兔吸入白僵菌发病的实质是间质性肺炎
。

致病的机理可能是白僵菌侵入

����年第 �期



机体后
，
形成了抗原抗体复合物

，
引起���型变态反应

。

至于白僵菌的毒素能否有致病作用的问题
，
有待进一步研究

。

关于预后问题
�

从染菌后��天处死的动物
，
其肺部病变已有明显的减轻及修复的迹象

表明
，
与我们已往现场调查结果

，
多数病例经 �一 �月基本恢复正常

，
是一致的

。

我们初

步认为
�

其病变是可逆的
。

但我们未做亚急性及慢性反复多次染菌实验
，
故尚不能得出最

后结论
。

我们认为
�

人和动物吸入较多量的白僵菌
，
都可以引起肺部免疫性疾患

，
在生产中应

重视预防工作
，
改进生产工艺

，
增设必要设施

，

加强个体防护措施
，
建立健全安全卫生制

度
，
防止疾病发生

。

一旦发病
，
要采取相应措施

。

对过敏体质以及肺
、

肾有器质性疾患者
，
应调离白僵菌工作

。

小 结

本文通过对家兔吸入白僵菌的实验
，
研究了白僵菌的致病作用

。

可引起免疫性间质性

肺炎
，
可能属于班型变态反应

。

同时认为在实际工作中
，
应重视预防工作

，
采取积极有效

的防护措施
，
防止其危害人体健康

。

荧光复合物实验
�

承蒙王泰玲教授指导
，

特此致谢
。
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