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摘要: 为了确定诺氟沙星在鲟养殖中的科学使用方法, 对不同剂量、不同给药次数情况下诺氟沙星在西伯利亚鲟

(Acipenser baerii)体内蓄积规律及毒性进行了研究。分别以 0、30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg的剂量对西伯利亚

鲟连续口灌诺氟沙星 3~5 d, 每天 1次, 并于停药后 24 h及 240 h采集实验鱼血、肝、肾及软骨组织, 对 4种组织

中药物蓄积量进行测定, 并对肝、肾和软骨组织进行切片观察。实验结果表明: 随着给药剂量增加、给药次数增多, 

实验鱼 4种组织中诺氟沙星浓度逐渐升高, 浓度由高到低依次为为: 肾、软骨、肝、血清, 且血清中药物浓度远远

低于另外 3种组织。相同给药剂量、不同给药次数时血清中药物浓度无显著差异; 而肝、肾和软骨中均差异显著, 停

药 240 h后, 显著性消失。切片结果表明, 50 mg/kg剂量连续给药 5 d后, 实验鲟肝、肾组织开始结构损伤变化, 100 mg/kg

剂量连续给药 3~5 d后, 损伤情况持续加重, 停药 240 h后, 肝组织损伤情况有逐渐恢复趋势, 而肾组织未见明显

恢复趋势; 而 100 mg/kg连续给药 3~5 d后, 软骨组织出现软骨膜内层细胞减少; 停药 240 h后有恢复趋势。研究

结果表明, 诺氟沙星在鲟中使用剂量应小于 50 mg/kg, 连续给药次数低于 5次, 以避免对鲟肝组织造成损伤, 引起

肾不可逆损伤及影响软骨细胞发育和再生, 对软骨组织造成潜在影响。 
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诺氟沙星(norfloxacin, NFLX)是吡酮酸衍生

物(pyridonecarbozylic acid, PCAs) [1], 为第三代喹

诺酮类代表药物之一[2], 具有抗菌谱广、抗菌力

强、无交叉耐药性等特点[3–4], 被广泛用于人类[5]

及动物 [6]多种细菌性疾病的防治中 ; 近年来 , 

NFLX 在鱼类细菌性疾病防治中的应用也日渐增

多[7–9]。目前, 关于 NFLX在水生动物体内药物代

谢动力学[10]、残留[11]、药物对机体内酶活性的影

响[12]、以及药物在不同类型土壤及沉积物中的吸

附、解吸附[13–14]方面都有许多研究报道。而该药对水

产养殖动物毒性方面的研究多集中在急性毒性[15–16]

方面, 组织损伤方面的系统研究极度匮乏[11, 17]。 

西伯利亚鲟(Acipenser baerii)隶属于辐鳍鱼

纲 (Actinopterygii), 软骨硬鳞亚纲 (Chondrostei), 

鲟形目 (Acipenseriformes), 鲟科 (Acipenseridae), 

因具有生长快、抗病力强、易驯化等优点, 已成

为中国鲟养殖业的主要养殖鱼类之一, 具有较高

的科研及生产价值[18]。喹诺酮类药物具有广谱、

高效等优点[1], 且对淡水鱼源细菌具有较好的敏

感性[19], 因而在鲟病害防控中有较广泛的应用。

但养殖生产中发现喹诺酮类药物使用后, 偶尔会

引起鱼体脊柱形态异常 , 甚至出现“S”形弯曲导

致机体发育受阻, 其致畸原因与药物的不当使用

(包括药物用量及给药次数等 )是否相关尚不明

了。吴永魁等[20]研究表明, NFLX对软骨组织有较

强的亲合力, 可在鲤软骨组织中大量蓄积并造成
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难以恢复性损伤。目前, 鲟软骨切片研究极少[21], 

尚未见到软骨损伤及修复机制方面的报道。 

本研究通过研究不同给药剂量、不同给药次

数对西伯利亚鲟口灌 NFLX 后药物在鱼体组织中

的蓄积及对肝、肾、软骨组织的损伤情况, 以期

了解 NFLX在鲟体内的蓄积规律及毒性, 从而为该

药在鲟病害防控中的科学合理使用提供参考资料。 

1  材料与方法 

1.1  实验鱼与试剂 

健康、非免疫状态下西伯利亚鲟体重(150.00± 

10.12) g, 购自中国水产科学研究院鲟鱼繁育技术

工程中心; 实验在自动循环水鱼缸中进行, 保持

水温(22.0±0.5) , ℃ 实验期间持续供氧。 

诺氟沙星标准品: 含量 99.5%, 德国 Dr. Her-

enstorfer GmbH, 批号: Cl5648000。 

诺氟沙星原粉: 含量 98%, 购自河南汇杰科

创动物药业有限公司, 批号 20080418。 

乙腈和正己烷(德国, Merck)为色谱纯, 其他

试剂和药品均为分析纯。 

1.2  实验设计及样品采集 

实验用西伯利亚鲟 80 尾, 随机分为 8 组, 每

组 10尾, 根据《新编渔药手册》用药标准[22]制定

给药方案, 分别设对照组, 低剂量, 中剂量和高剂

量给药组(按照 0、30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg

剂量)进行连续口灌给药, 少次给药(连续 3 d)的

实验组依次编号为 A、B、C和 D组, 多次给药(连

续 5 d)的实验组依次编号为 E、F、G和 H组, 其

中 A和 E组为对照组。分别于停药 24 h和 240 h

采集实验鱼血液、肝、肾和软骨组织。用注射器

自实验鱼尾静脉处取血, 并于 4℃下 4000 r/min离

心 10 min, 取上层血清, 用于检测。 

1.3  高效液相色谱条件及样品处理 

采用美国安捷伦 Agilent 1100 型高效液相色

谱仪, 参照陈琛等[10]建立的方法对采集的组织样

品中的 NFLX 含量进行测定。所得数据经 Excel

处理作图, 双因素回归分析由 R软件进行计算。 

1.4  组织切片制作 

随机选取每组 3 尾未死亡鱼, 采集其肝、肾

和软骨相同部位组织, 放入Bouin’s液中固定 24 h, 

移入 70%酒精中保存。样品经脱水、透明、石蜡

包埋、连续切片, 切片厚度为 5 μm, HE 染色后, 

用 Leica 4000B型显微镜观察并拍照。 

2  结果与分析 

2.1  实验鱼死亡率 

观察发现, 给药及后续采样期间, 对照组(A和 E

组)实验鱼游动、进食、体色及剖检均无异常。B、C、

F和G组实验鱼死亡率为 0; D组在连续给药 3 d后开

始出现死亡, 至实验结束累积死亡率 20%; H 组在连

续给药3 d后开始出现死亡, 至5 d给药结束死亡率为

50%, 至采样结束(即停药 10 d后)累计死亡率 70%。 

2.2  NFLX在实验鱼组织中蓄积情况 

将实验鱼血清、肝、肾和软骨组织进行前处

理 [10], 经高效液相色谱检测, 结果表明, 对照组

实验鱼 4 种组织中均无 NFLX 检出, 其他各实验

组结果如下图所示:  

由图 1 可见, 随着给药剂量增加、给药次数

增多, 实验鱼 4种组织中 NFLX浓度逐渐升高。

4 种组织中药物蓄积浓度一致表现为: 肾>软骨>肝>

血清, 且血清中药物浓度远远小于另外 3种组织。

图中显示, 随着不同剂量、不同次数给药 4 种组

织中的药物蓄积浓度呈现相同的增加趋势, 但不 
 

 
 
图 1 西伯利亚鲟口灌诺氟沙星停药 24 h残留检测结果 

B、C、D组分别为 30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg剂量连

续给药 3 d; F、G、H组分别为 30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg

剂量连续给药 5 d. 

Fig. 1  Residue of norfloxacin 24 h after drug withdrawal in 
Acipenser baerii 

Groups B, C, and D: orally administration of norfloxacin with 
the dosages of 30 mg/kg, 50 mg/kg and 100 mg/kg respectively 
for 3 d continuously; Groups F, G, and H: orally administration of 
norfloxacin with the dosages of 30 mg/kg, 50 mg/kg and 100 mg/kg 

respectively for 5 d continuously. 
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呈显著的线性关系, 各组织中表现的情况各不相

同: 相同给药剂量、不同给药次数情况下(B/F组、

C/G组和 D/H组)血清中药物浓度无显著差异; 而

肝、肾和软骨中均差异显著, 且 B 组与 F 组差异

极显著。而相同给药次数、不同给药剂量情况下

(B/C/D组和 F/G/H组)4种组织均呈显著性差异。 

由图 2可见, 停药 240 h后, 实验鱼 4种组织

中药物浓度显著下降, 组织中药物蓄积浓度依然

表现为: 肾>软骨>肝>血清, 但同一给药剂量下

不同给药次数相对应的组别(B 和 F、C 和 G、D

和 H)在停药 240 h后, 实验鱼 4种组织药物蓄积

浓度差别较小, 无显著差异; 而不同剂量相同给

药次数停药 240 h后各组均呈显著差异。 

 

 
 
图 2  西伯利亚鲟口灌诺氟沙星停药 240 h检测结果 

B、C、D组分别为 30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg剂量连

续给药 3 d; F、G、H组分别为 30 mg/kg、50 mg/kg、100 mg/kg

剂量连续给药 5 d. 

Fig. 2  Residue of norfloxacin 240 h after drug withdrawal in 
Acipenser baerii  

Groups B, C, and D: orally administration of norfloxacin with 
the dosages of 30 mg/kg, 50 mg/kg and 100 mg/kg respectively 
for 3 d continuously; Groups F, G, and H: orally administration of 
norfloxacin with the dosages of 30 mg/kg, 50 mg/kg and 100 mg/kg 

respectively for 5 d continuously. 
 

2.3  组织切片观察结果 

2.3.1  肝  取各组实验鱼肝组织相同部位切片, 

观察结果如图 3 所示。对照组(A 和 E 组)肝组织

的切片(图 3-a)组织致密、结构清晰, 具有完整的

肝索和肝血窦等结构, 肝细胞排列紧密, 核近圆

形, 胞质饱满。停药 1 d后的 B、C和 F组实验鱼

肝组织切片观察结果与对照组相似, 未见明显变

化。而停药 24 h 后的 G 组实验鱼肝组织(图 3-b)

可见血细胞浸润现象, 且高倍镜下观察发现肝细

胞肿胀变形, 另有部分干细胞萎缩凋亡(图 3-d); 停

药 24 h 后的 D和 H组实验鱼肝组织(图 3-c)可见肝

血窦扩张, 大量血细胞浸润, 且高倍镜下(图 3-e)观

察发现肝索结构基本消失, 肝细胞核固缩, 肝细胞

肿胀变形甚至消溶; 停药 240 h后的 D、G和 H组实

验鱼肝组织均有逐渐恢复的趋势, H组实验鱼肝组织

切片(图 3-f)观察可见肝细胞增多, 肝索结构逐渐恢

复, 但仍可见未消除彻底的萎缩肝细胞和血细胞。 

2.3.2  肾  取各组实验鱼肾组织相同部位切片, 

观察结果如图 4所示。对照组(A和 E组)肾组织

(图 4-a)结构完整, 肾小管清晰可见, 管壁细胞排

列整齐紧密; 停药 24 h后的 B、C和 F组实验鱼

肾组织切片观察结果与对照组相似, 未见明显变

化。而停药 24 h 后的 G 组实验鱼肾组织(图 4-b)

切片观察可见肾小管结构不清晰, 管壁细胞排列

稀疏、不整齐, 部分细胞肿胀变形、胞质分布不

均; 停药 24 h后的D和 H组实验鱼肾组织(图 4-c)

可见肾小管结构模糊不可辨, 管腔狭小, 肾小球

萎缩变形, 高倍镜下(图 4-d)观察可见肾小管结构

已不可见, 管腔内填充阻塞, 肾小管管壁细胞肿

胀变形、部分细胞崩解。停药 240 h后, D/G/H组

实验鱼肾组织切片未见明显恢复变化。 

2.3.3  软骨  取各组实验鱼软骨组织相同部位切

片, 观察结果如图 5所示。对照组(A和 E组)切片

(图 5-a)可见完整的脊髓、脊索鞘、软骨组织和软

骨膜等结构, 软骨膜处(图 5-b)软骨细胞多扁平形

且排列紧密, 内层软骨细胞则较大, 呈椭圆或镰

刀形(估计为软骨细胞侧切观察结果), 高倍镜下

(图 5-c)观察发现软骨细胞位于软骨隐窝内, 隐窝

较大, 其中只包含一个软骨细胞, 软骨基质均匀、

丰富; 停药 24 h 后的 B、C 和 F、G 组实验鱼肾

组织切片观察结果与对照组相似 , 未见明显变

化。而 D和 H组实验鱼软骨组织变化情况较一致

(图 5-d和图 5-e), 停药 24 h后可见软骨膜内层扁

平细胞减少, 呈单层甚至稀疏不可见 , 其他未见

明显变化; 停药 240 h 后 D 和 H 组实验鱼软骨

组织有恢复原状的变化 , 软骨膜内层扁平细胞

增多、细胞层增厚, 但仍有部分地方有空隙未长

满 , 待细胞恢复生长。  
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图 3  西伯利亚鲟肝组织切片观察结果 

H: 肝细胞; PL: 肝细胞板: Si: 血窦. 

a. 对照组; b. 停药 24 h的 G组; c.停药 24 h的 D和 H组; d. 停药 24 h的 G组; e. 停药 24 h的 D和 H组;  

f. 停药 240 h的 D和 H组. b–f图中箭头示损伤部位. 

Fig. 3  Histologic results of the liver tissues in Acipenser baerii 
H: hepatocyte; PL: hepatocyte plate; Si: sinusoid. 

a. Control group, normal liver tissue; b. The liver tissue of group G after drug withdrawal 24 h; c. The liver tissue of groups D and H 
after drug withdrawal 24 h; d. The liver tissue of group G after drug withdrawal 24 h; e. The liver tissue of groups D and H after drug 

withdrawal 24 h; f. The liver tissue of groups D and H after drug withdrawal 240 h. Arrows in b–f mean damaged tissues. 

 

3  讨论 

3.1  不同给药方案对 NFLX 在鲟体内各组织中蓄

积浓度的影响 

有报道指出对鲤口灌 NFLX 比肌注和混饲吸

收好、生物利用度高[23]。本研究采用组合不同给

药剂量(30 mg/kg, 50 mg/kg, 100 mg/kg)和不同给

药次数(3次和 5次)的给药方案, 分别研究了不同 

给药方案下, 口灌 NFLX停药后 24 h及 240 h时

实验鲟血清、肝、肾和软骨组织中的药物蓄积情

况。实验结果表明, 随着给药剂量增大、给药次

数增多, 实验鱼 4 种组织中药物蓄积浓度随之增

高, 表现为肾>软骨>肝>血清, 与陈琛等[10]报道

的肌注 NFLX 后 24 h 时药物在金鳟体内肾>肝>

血浆的组织分布蓄积情况一致。由于 NFLX在消

化道酸性环境中被溶解 ,  较完全的进入了肠道 ,  
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图 4  西伯利亚鲟肾组织切片观察结果 

CT: 集合小管; PT: 近曲小管; DT: 远曲小管; LT: 拟淋巴组织; G: 肾小球. 

a. 对照组; b. 停药 24 h的 G组; c. 停药 24 h的 D和 H组; d. 停药 240 h的 D和 H组. b–d图中箭头示组织损伤部位. 

Fig. 4  Histologic results of the kidney tissues in Acipenser baerii 
CT: collecting tublur; PT: proximal convoluted tubule; DT: distal convoluted tubule; LT: lymphoid tissue; G: glomerulus. 

a. Control group; b. The kidney tissue of group G after drug withdrawal 24 h; c. The kidney tissue of groups D and H after drug with-
drawal 24 h; d. The kidney tissue of groups D and H after drug withdrawal 240 h. Arrows in b–d mean damaged tissues. 

 
主要以原型经肾排出, 且不易在肾小管中析出结

晶[24], 因而肾组织中药物蓄积浓度较高; 而软骨

组织中药物大量蓄积可能是由于 NFLX 对软骨组

织有较强的亲合力[20]有关。 

虽然不同给药方案间实验鲟 4 种组织中药物

蓄积浓度差异显著, 但并不呈显著比例化剂量反

应关系(dose proportionality, DP)[25], 即进入体循

环的药量变化与给药剂量不成正比关系。比较实

验鲟 4种组织中停药 24 h后药物蓄积浓度的线性

回归方程同样可以发现, 连续高浓度(50~100 mg/kg)

多次给药 (5 次 )并不能造成药物在组织中的成

倍、高效蓄积。这样的结果与王伟利等 [26]报道

的 40 mg/kg剂量以上药饵单次饲喂氟苯尼考, 罗

非鱼血药浓度增幅降低, 药物利用率随给药剂量

增加而降低的结果相一致。双因素回归分析表明, 

给药剂量和给药次数对肝中药物蓄积浓度有显著

影响, 其 P值分别为 0.04144和 0.04132 (P<0.05); 

而软骨组织中则有极显著影响 , 其 P 值分别为

0.001192和 0.002386 (P<0.01)。肝既是水产动物

的解毒器官又是排泄器官 , 是水生生物体内鱼

药残留的主要部分 [11, 27], 因而推测其组织药物

蓄积浓度受机体获得药物的剂量和次数影响较

大 ; 而 NFLX 对软骨组织有较强亲合力 , 易在

其中沉积 , 而软骨组织中消化代谢药物的相关

活性物质极少 , 故而容易受到药物剂量和次数

的直接影响。  

停药 240 h后, 实验鲟 4种组织中药物蓄积浓

度大幅下降, 但依然表现为: 肾>软骨>肝>血清。

可与停药 24 h 后相比变化较大的是: 相同给药

剂量不同给药次数情况下 , 停药 24 h 时各组织

中药物蓄积浓度差异显著 , 而停药 240 h后已无

显著性差异 , 推测药物浓度较高时代谢效率也

相应的较高 , 具体原因及代谢规律需进一步深

入研究。  
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图 5  西伯利亚鲟软骨组织切片观察结果 

NS: 脊索鞘; SC: 脊髓; HC: 软骨; PC: 软骨膜; C: 软骨细胞; M: 基质; R: 软骨陷窝. 

a. 对照组; b. 对照组; c. 对照组; d. 停药 24 h的 D和 H组; e. 停药 24 h的 D和 H组; f. 停药 240 h的 D和 H组. d–f图中箭

头示组织损伤部位. 

Fig. 5  Histologic results of the cartilage tissues in Acipenser baerii 
NS: notochord sheath; SC: spinal cord; HC: hyaline cartilage; PC: perichondrium; C: chondrocyte; M: matrix; R: cartilage capsule. 
a. Control group; b. Control group; c. Control group; d. The cartilage tissue of groups D and H after drug withdrawal 24 h; e. The 

cartilage tissue of groups D and H after drug withdrawal 24 h; f. The cartilage tissue of groups D and H after drug withdrawal 240 h. 
Arrows in d–f mean damaged tissues. 

 

3.2  西伯利亚鲟 3种组织的药物损伤及恢复 

随着给药剂量的增大、给药次数的增多, 实

验鲟肝、肾、软骨均出现了不同程度的损伤, 停

药 240 h后, 肝和软骨组织损伤有恢复趋势, 但肾

组织损伤后未见明显恢复。实验过程中 D和 H组

实验鲟均有死亡现象出现, 且在停止给药后 H 组

依然有一定死亡率, 故而推测死亡率可能主要是

由于肾组织严重受损导致的。 

含有丰富的药物代谢相关酶[28]的肝组织, 作

为药物代谢和转化的重要器官, 也是比较容易受

损害的脏器之一。高剂量多次 NFLX 口灌给药造

成实验鲟肝组织负担过重, 出现中毒现象和严重

损伤, 主要表现为肝组织出血, 肝细胞变性、坏死, 

这样的结果与陈彦伶等[17]报道的 NFLX对中华鳖

造成的药源性肝损伤结果一致。但与朱秋华等[11]

报道的 NFLX在中华鳖(Trionyx sinensis)肾中残留

最高但损伤较小不同, 高剂量多次给药造成实验

鲟肾组织严重受损, 且停药 240 h 组织内药物浓度
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急剧下降后, 依然未见显著恢复趋势。且高剂量给药

组(D和H, 100 mg/kg)无论给药次数多少均造成了

实验鲟肾组织严重损伤, 表明 NFLX 给药剂量比

给药次数对鲟肾组织的损伤影响更显著。 

西伯利亚鲟除头颅骨外绝大多数为软骨 [18], 

而吴永魁等 [20]研究表明氟喹诺酮类药物(NFLX)

对鲤软骨可造成难以恢复性损伤。另有报道指出, 

喹诺酮类药物引起的关节软骨损害常发生在承受

压力和运动的软骨上[29], 可能是由于无血管的关

节软骨由滑液提供营养, 滑液可能也是毒物到达

组织的重要途径 , 关节的运动有助于毒物扩散 , 

因而静止关节软骨损害较轻[30]。经对西伯利亚鲟

口灌 NFLX 研究表明: 高剂量 NFLX(100 mg/kg)

剂量可对鲟软骨造成一定损伤, 主要表现为软骨

膜处扁平细胞减少。而软骨膜内层扁平软骨细胞

将逐步发育为幼稚软骨细胞至成熟软骨细胞, 因

而其数量减少将影响软骨的发育和软骨细胞再

生。而停药 240 h后, 药物蓄积浓度下降, 软骨膜

内层细胞有恢复生长的趋势, 表明药物造成的损

伤有所减轻和恢复。 

3.3  NFLX在鲟养殖应用中的用药建议 

采用不同给药方案对实验鲟口灌 NFLX 后, 

研究表明, 30 mg/kg剂量连续给药 3~5次未对鲟

造成组织损伤; 但 50 mg/kg 剂量连续给药 5 次, 

将对鲟肝组织造成一定负担和损伤, 但停药一段

时间后有较好的恢复趋势; 而 100 mg/kg 剂量连

续给药 3 次就将对鲟肝、肾、软骨均造成剂量依

赖的严重损伤, 且停药后肾无显著恢复趋势, 甚

至造成大量死亡。因而, 在鲟养殖过程中 NFLX

的使用应严格避免高剂量多次给药, 以免对鱼体

造成不可恢复性严重药物损伤。且应注意药物对

软骨膜内层细胞发生、发育有一定影响, 应避免

鱼体内长期药物蓄积残留, 以免妨碍软骨的正常

发育引起发育迟缓, 甚至畸形。 

且鲟软骨中药物蓄积浓度较高应引起药物动

力学及残留规律研究方面的广泛关注。动物软骨

因含有抗癌功能的硫酸软骨素等活性物质而具有

重要生理学作用, 但家畜软骨产量较低[31], 远远

满足不了人们的需求; 而鲟头、脊索、鳍中软骨

占鱼体的10%左右, 是软骨制品的良好原料, 且

相关养殖产业迅猛发展, 已逐渐成为软骨系列保

健产品的主要来源[32]。如何控制鲟软骨中药物蓄

积浓度并掌握其确切代谢、残留信息是保证鲟软

骨系列产业健康、绿色、长期发展的重要保障。 

有报道指出, 适当的水流刺激可以诱导鱼类

进行逆流运动, 促进鱼体代谢和加速药物残留的

排除[33]。且“肾主骨”是中医核心理论之一, 以补

肾立法可促进骨与软骨的强张和生长[34], 因而在

鲟养殖中 NFLX 使用时选用适当的中药予以辅助

应可减轻损伤、延缓退变、促进软骨分化和修复。 

4  结论 

作为一种高效、光谱抗菌药, NFLX在水产动

物养殖过程中有着极为广泛的应用。但因其对鲟

肝、肾、软骨均有一定的潜在危害和损伤, 因而

必须严格按照科学的给药方案使用。本实验中 , 

通过研究不同给药方案下口灌 NFLX在鲟 4种组

织中蓄积浓度变化及组织损伤、恢复情况, 推荐

NFLX 对鲟安全使用剂量应小于 50 mg/kg, 连续

给药次数应小于 5 次。且考虑鲟软骨市场蓬勃发

展的现状及药物在软骨中高蓄积、低代谢, 又具

有一定的阻碍软骨发育和再生的潜在危险, 建议

应加强药物在软骨中代谢、残留及损伤修复方面

的研究, 以确保 NFLX在鲟养殖中的科学使用。 
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Abstract: Norfloxacin is an efficacious broad-spectrum antibiotic that has been used widely to prevent and control 
fish bacterial diseases. However, no comprehensive study has examined the toxicity of norfloxadin to aquatic 
animals. Siberian sturgeon is the principle sturgeon species cultured in China and has high scientific research and 
production value. Quinolones occasionally cause an abnormal spinal column in Siberian sturgeon when used to 
control bacterial diseases. Thus, we investigated the accumulation rule and toxicity of different norfloxadin dos-
ages and exposure times in Siberian sturgeon. Norfloxacin was given orally to experimental fish at dosages of 0, 
30 mg/kg, 50 mg/kg, and 100 mg/kg for 3–5 d. Blood, liver, kidney, and cartilage were collected for 24–240 h. The 
quantities of drug retained in the four tissues were determined, and histological sections of the liver, kidney, and 
cartilage were observed. The results showed that the concentrations of norfloxacin in the four Siberian sturgeon 
tissues increased gradually with increasing norfloxadin dosage and time in a trend of kidney > cartilage > liver > 
serum. Significant differences in liver, kidney, and cartilage drug concentrations were detected when norfloxadin 
was given to fish at the same dosage but for different durations. These differences disappeared after withdrawal for 
240 h. The histology indicated that the liver and kidney were damaged when norfloxadin was given to fish at 50 
mg/kg for 5 d, and the damage appeared to be more serious at 100 mg/kg for 3–5 d. Damage to the liver, but not 
the kidney, recovered gradually during the 240 h withdrawal. The number of chondrocytes near the perichondrium 
decreased in cartilage when norfloxadin was given at 100 mg/kg for 3–5 d but recovered gradually during the 240 
h withdrawal. These results suggest that the norfloxadin dosage should be no more than 50 mg/kg and that expo-
sure time should be < 5 d to prevent liver, kidney, and cartilage damage. Based on these results, norfloxadin ex-
hibited potential damage to the liver, kidney, and cartilage in Siberian sturgeon, suggesting that the dosing regimen 
must be strictly followed in sturgeon aquaculture. Further study is needed to describe norfloxadin metabolism, 
residue, and damage repair. Suitable Chinese herbal medicines could be used to promote cartilage differentiation 
and repair. 
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