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　　摘要:探讨经母体进入子代体内砷化物的形态及在肝和

脑组织中的分布情况 。小鼠从怀孕 0d起 , 以自由饮水方式暴

露无机三价或五价砷 , 取其生后 10 d仔鼠的肝和脑组织 , 采

用氢化物发生-超低温捕集-原子吸收分光光度仪测定脏器中无

机砷 (iAs)、 一甲基胂 (MMA)、 二甲基胂 (DMA)、 三甲基

胂 (TMA)的含量。仔鼠肝和脑组织中的 DMA含量随染砷剂

量的增加而增加 , 肝脏中 DMA含量高于脑组织。肝和脑组织

中 iAs含量各染砷组与对照组比较差异无统计学意义。 提示

砷化物可以经母体进入子代体内 , 其形态应以 DMA为主。
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近年随着砷研究领域的不断深入 , 有关砷对子代发育的

影响受到人们的关注 。目前认为 , 砷可以透过胎盘进入胎儿

体内 [ 1] , 人乳汁中砷的含量为 3 μg/L[ 2] 。因此 , 母体中的砷

化物可以通过胎盘和乳汁进入子代体内 , 并对子代的早期生

长发育产生不利影响。但母体中的砷是以何种形态进入子代

体内 , 经母体进入的砷化物在其子代脏器中的分布与代谢情

况如何 , 我们检测了经母体砷暴露生后 10 d仔鼠肝和脑组织

中砷化物的含量 , 观察染毒不同剂量三价和五价砷母鼠的子

代脏器中砷化物的形态与含量。

1　材料与方法

1.1　实验动物与分组

选用中国医科大学实验动物中心提供的健康雌性昆明种

小白鼠 40只 , 雄鼠 20只 , 体重 (25.0 ±1.0)g。正式实验

前适应性喂养 1周 , 雌雄 2∶1合笼交配。查到阴栓之日为受

孕第 0 d。将孕鼠随机分为 5组 , 每组 6只 , 分别为 10、 30

mg/L三价砷染毒组 , 10、 30 mg/L五价砷染毒组和对照组。

1.2　受试物与染毒方式

以砷酸钠 (Na
3
AsO

4
· 12H

2
O, 五价砷)和亚砷酸钠

(NaAsO2 , 三价砷)为受试物 (分析纯 , 上海分析试剂厂产

品)。用蒸馏水分别配制成含砷 10 mg/L和 30 mg/L浓度的三

价与五价砷水溶液 , 分别供各实验组小鼠自由饮用 , 对照组

小鼠饮蒸馏水。三价砷水溶液每 24 h新鲜配制 , 保证大部分

砷处于三价状态。

1.3　实验方法和检测指标

孕鼠从怀孕 0d起 , 单笼饲养并给予含砷饮水。怀孕及哺

乳期继续饮含砷水 , 仔鼠出生日记为 0 d, 调整每窝仔鼠的数

量 , 使其不超过 8只 。生后 10 d时 , 每窝取仔鼠一只 , 断头

处死 , 分别取肝和脑组织。

肝和脑组织多形态砷化物含量测定:取新鲜肝和脑组织

0.1g, 加 4 mol/L的 NaOH溶液 4.0 ml, 在恒温加热器上 ,

100℃消化 3 h, 测定前用 4 mol/L的盐酸溶液中和消化液 ,

至 pH7.0 ～ 8.0之间 , 并定容至 10.0 ml, 分别进样 1.0 ml和

3.0ml进行检测分析。检测结果包括无机砷 (iAs)、 一甲基

胂 (MMA)、 二甲基胂 (DMA)、 三甲基胂 (TMA)。并以总

砷 (TAs=iAs+MMA+DMA)评价无机砷及其代谢产物。

1.4　统计分析

用 SPSS13.0软件进行数据的处理与分析 , 由于脏器中各

形态砷化物含量不呈正态分布 , 采用秩和检验 (Kruskal-Wal-

listest)进行统计分析 , 以 P<0.05作为有统计学意义。

2　结果

表 1显示 , 各组仔鼠肝 、 脑组织中 iAs含量与对照组比较

差异无统计学意义 , 而且 MMA含量均未检出 , DMA含量在

对照组未检出。各染砷组中 , 10 mg/L五价与三价染砷组肝组

织 DMA的含量差异无统计学意义 , 但显著低于 30 mg/L的三

价与五价染砷组 , 30 mg/L三价与五价染砷组之间差异无统计

学意义。肝组织 TAs含量 , 对照组与 10 mg/L五价或三价染

砷组之间差异无统计学意义 , 30mg/L五价与三价染砷组显著

高于对照组和同价别的 10mg/L染砷组 , 30 mg/L五价与三价

染砷组差异无统计学意义。

10 mg/L五价染砷组脑组织 DMA含量与 10 mg/L三价 、

30 mg/L三价及五价染砷组比较差异有统计学意义 , 10 mg/L

三价 、 30 mg/L三价及五价染砷组之间 DMA含量差异无统计

学意义。 TAs含量对照组与 10mg/L五价染砷组之间差异无统

计学意义 , 10 mg/L三价 、 30 mg/L三价及五价染砷组均显著

高于对照组 , 但上述 3组之间差异无统计学意义 。

3　讨论

生后 10d的仔鼠由于尚未睁眼 , 不能主动觅食和进水 ,

需全部依靠母鼠的乳汁供养 , 所以 , 这个时期仔鼠体内的砷

化物应全部是经母体 , 由胎盘或乳汁进入的。考虑到砷在体

内的半衰期很短 , 为数十小时 , 因此 , 此时仔鼠体内的砷化

物主要来源于母鼠的乳汁。人体乳汁中砷含量约为 3 μg/L,

小鼠的乳汁量少 , 无法直接测定 , 但从本实验结果推断 , 小

鼠的乳汁中也应含有一定量的砷。 本研究结果显示 , 生后

10 d仔鼠肝组织中砷化物含量明显高于脑组织 , 表明与成

鼠相同仔鼠的肝组织仍是砷化物分布的主要器官。仔鼠肝和脑
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表 1　经母体砷暴露生后 10d仔鼠肝 、 脑组织多形态砷化物含量 (x±s) ng/g湿重

组别 n
　　　　　　　　　　　肝组织　　　　　　　　　　 　　　　　　　　　　　脑组织　　　　　　　　　　　

iAs DMA TAs iAs DMA TAs

对照组 6 49.61 ±5.65 0.00 49.61 ±5.65 50.83±7.26 0.00 50.83 ±7.26

iAsⅢ 10 mg/L组 6 48.26 ±4.07 20.40±15.55 68.66 ±12.52 62.01±5.41 5.75±6.22c 67.77 ±8.35a

iAsⅢ 30 mg/L组 6 57.98 ±7.06 73.31±18.62b 131.29 ±29.66ab 56.75±6.19 9.29±2.45c 66.04 ±4.72a

iAsⅤ 10 mg/L组 6 50.04 ±6.67 16.56±35.25 66.60 ±24.73 56.17±15.30 1.10±4.15 57.27 ±14.03

iAsⅤ 30 mg/L组 6 54.18 ±7.89 55.60±27.60b 109.78 ±24.72ab 58.02±10.06 11.45±4.38b 69.47±11.54ab

注:与对照组比较 , a　P<0.05;与 10 mg/L同价别组比 , b　P<0.05;与 10 mg/L五价染砷组比 , c　P<0.05。

组织中 iAs含量各染砷组与对照组间无明显差异 , 也均未检测

到砷甲基代谢的中间产物 MMA, 肝和脑组织中有显著意义变

化的砷化物主要是 DMA, 这表明经乳汁进入的无机砷化物浓

度很低 , 乳汁中砷化物的主要形态应是 DMA。虽然 DMA的毒

性相对较弱 , 但近来的研究显示其仍可致染色体的改变及

DNA损伤 , 并具有遗传毒性和致癌性 [ 3 , 4] 。另外 , 10 mg/L五

价染砷组仔鼠的脑组织中 DMA含量显著低于 10 mg/L三价染

砷组 , 这与在成鼠肝和脑组织中观察到的数据一致 , 说明在

较低砷浓度暴露下 , 三价砷更容易进入肝组织 , 并被代谢成

DMA。因此产生较多量的 DMA进入到仔鼠体内 。

研究表明 [ 5, 6] , 儿童发育早期的砷暴露可对其生长和智力

发育产生明显的不利影响 。本实验结果显示 , 经母体进入的

砷形态应以有机的 DMA为主 , 而砷病区幼儿从饮水中摄入的

砷形态应主要是无机砷 , 考虑到不同砷形态的毒作用特点不

同 , 本研究结果可为砷病区儿童的防治提供重要参考依据。
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