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氯化镧对小鼠生殖功能及抗氧化应激酶的影响
Effect of lanthanum chloride on reproductive function and antioxidative kinase in mice

刘秋芳1，杨敬华1，巫生文1，翟玲玲2，蔡原1

LIU Qiu-fang1，YANG Jing-hua1，WU Sheng-wen1，ZHAI Ling-ling2，CAI Yuan1

( 1． 中国医科大学公共卫生学院卫生毒理学教研室，辽宁 沈阳 110001; 2． 中国医科大学公共卫生学院儿童少年卫生学教研室)

摘要: 50 只小鼠随机分为 5 个组，3 个染毒组分别给予

不同浓度的氯化镧 ( 100、200、400 mg /kg) ，阳性对照组给

予环磷酰胺 30 mg /kg，阴性对照组给予 0. 2 ml /只生理盐水，

每天注射 1 次，连续注射 5 d。分离附睾，检测精子活动度和

精子数量，采用生化方法检测睾丸氧化抗氧化指标。随着氯

化镧染毒剂量的增加，精子总数和精子活动度呈下降趋势，

氯化镧染毒组的精子总数显著低于对照组小鼠 ( P ＜ 0. 01 ) 。
200 mg /kg 和 400 mg /kg 染毒组的精子活动度显著低于阴性对

照组小鼠 ( P ＜ 0. 01 ) 。染毒组和阳性对照组小鼠的 MDA 水

平显著高于阴性对照组 ( P ＜ 0. 05 ) ，GSH、SOD 水平显著低

于阴性对照组小鼠 ( P ＜ 0. 01) 。提示氯化镧染毒可能影响小

鼠生殖器官的发育，并抑制体内某些抗氧化酶活性。
关键词: 氯化镧; 生殖; 氧化应激

中图分类号: R994. 6 文献标识码: B
文章编号: 1002 － 221X( 2012) 04 － 0277 － 02

随着稀土的广泛开发和利用，其对生态环境及人类健康

的影响已成为人们普遍关注的毒理学问题［1 ～ 3］。镧为轻稀土

元素，是自然界中含量较多的稀土元素，但目前镧对生殖系

统影响的研究并不多见，本次实验通过观察氯化镧对雄性小

鼠生殖功能的影响，检测精子活动度及睾丸氧化应激指标的

变化，探讨氧化应激与氯化镧对小鼠生殖功能影响的关系。
1 材料与方法

1. 1 实验动物和染毒方法

选择 50 只健康的清洁级雄性昆明小鼠 ( 由中国医科大学

提供) ，体重 22 ～ 24 g，10 只动物一组，随机分成 5 个组，3
个染毒组小鼠分别予 100、200、400 mg /kg 浓度的氯化镧染

毒，阳性对照组给予环磷酰胺 30 mg /kg，阴性对照组给予 0. 2
ml /只生理盐水，每天注射 1 次，连续注射 5 d。
1. 2 观察指标与方法

参考文献［4］进行精子活力分级和活动度的计算。精子计

数: 将精子悬液分别加热到 60℃杀死精子，用细胞计数板按

RBC 计数法计数精子数，换算成 1 ml 精子悬液中精子数目作

为精子总数。

睾丸组织中 MDA、SOD 和 GSH 指标的测定按照南京建成

试剂盒说明进行。
1. 3 数据处理

采用 SPSS16. 0 统计软件进行统计学分析，实验数据用

x ± s表示，比较 5 组测定指标是否有差异，用单因素方差分

析，随后采用 LSD 法进行两两比较。检验水准 α = 0. 05。
2 结果

2. 1 氯化镧对小鼠精子数和精子活动度的影响

随着氯化镧染毒剂量的增加，精子总数和精子活动度呈

下降趋势，氯化镧染毒各组的精子总数分别为( 10. 28 ± 1. 61)

× 106 /ml，( 9. 5 ± 0. 98) × 106 /ml， ( 8. 26 ± 2. 08 ) × 106 /ml，
显著低于对照组小鼠 ［( 13. 40 ± 1. 94 ) × 106 /ml］ ( P ＜
0. 01) 。染毒 200 mg /kg 组和 400 mg /kg 组的精子活动度分别

为 ( 67. 60 ± 5. 59) %，( 64. 20 ± 4. 76) %，显著低于阴性对照

组小鼠 ［( 75. 60 ± 2. 40) %］( P ＜ 0. 01) 。
2. 2 睾丸 MDA、SOD、GSH 检测结果比较

染毒组和阳性对照组小鼠的 MDA 水平显著高于阴性对照

组小鼠 ( P ＜ 0. 05，P ＜ 0. 01) ，GSH、SOD 水平显著低于阴性

对照组小鼠 ( P ＜ 0. 01 ) ，而且染毒 200 mg /kg 组 GSH、SOD
水平显著低于 100 mg /kg 组 ( P ＜ 0. 01) 。详见表 1。

表 1 各组小鼠睾丸 MDA、SOD、GSH 水平的比较 ( x ± s)

组别 动物数 MDA( nmol /mg prot) GSH( mg /g prot) SOD( U/mg prot)

阴性对照组 10 0. 20 ± 0. 02 14. 77 ± 1. 68 251. 99 ± 20. 87

染毒 100 mg /kg 组 10 0. 29 ± 0. 11* 10. 90 ± 0. 40＊＊ 209. 01 ± 15. 71＊＊

染毒 200 mg /kg 组 10 0. 28 ± 0. 03* 8. 52 ± 0. 42＊＊# 166. 76 ± 6. 08＊＊#

染毒 400 mg /kg 组 10 0. 30 ± 0. 06* 7. 77 ± 0. 66＊＊ 158. 47 ± 7. 23＊＊

阳性对照组 10 0. 36 ± 0. 09＊＊ 6. 44 ± 0. 44＊＊ 132. 60 ± 12. 79＊＊

注: 与阴性对照组比较，* P ＜ 0. 05，＊＊P ＜ 0. 01; 与染毒 100

mg /kg 组比，#P ＜ 0. 01。

3 讨论

丙二醛 ( MDA) ，产生的氧自由基是一类具有高度化学

反应活性的含氧基团，对机体产生毒性作用，甚至导致睾丸

生精功能障碍［5］。GSH 构成细胞防御氧化损伤机制中的第一

道防线，作为一种抗氧化机制来对抗活性氧。GSH 通过对活

性氧的清除提高精子细胞抗氧化应激能力［6］。SOD 是体内最

主要的抗氧化酶之一，是氧自由基的清除剂，可保护细胞免

受损伤，对维持自由基代谢平衡起重要作用。SOD 活力水平

反映了机体对抗自由基损伤的能力。
本实验发现氯化镧染毒组的精子数和精子活动度显著低
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于阴性对照组，且有一定的剂量-反应关系。染毒组小鼠睾丸

组织 MDA 含量显著升高，而 GSH 活性和 SOD 含量显著下降，

且有一定的剂量-反应关系，可见染镧后睾丸组织的自由基与

不饱和脂肪酸发生脂质过氧化反应增强，而机体抗氧化损伤

的能力下降，机体精子细胞受到自由基严重攻击，导致精子

膜损伤，损害生殖细胞的功能，这可能也是氯化镧染毒小鼠

精子数和精子活动度下降的原因之一。
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邻苯二甲酸二辛酯对大鼠卵巢颗粒细胞分泌功能的影响
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摘要: 以邻苯二甲酸二辛酯 ( DOP) 对大鼠卵巢颗粒细

胞进行体外染毒、培养来研究 DOP 对卵巢颗粒细胞分泌功能

的影响。提取未成年大鼠卵巢颗粒细胞进行体外培养，DOP
染毒后测定细胞分泌产物 ( 雌二醇和孕酮) 含量。染毒组与

对照组比较，雌二醇和孕酮水平均降低，差异有统计学意义

( P ＜ 0. 01) 。雌二醇含量与 DOP 剂量的相关系数为 － 0. 68 ( P
＜ 0. 01) ; 孕酮含量与 DOP 剂量的相关系数为 － 0. 79 ( P ＜
0. 01) ，提示在实验剂量下产生剂量-反应关系。DOP 对大鼠

卵巢颗粒细胞分泌功能有抑制作用。
关键词: 邻苯二甲酸二辛酯; 大鼠; 卵巢颗粒细胞; 雌

二醇; 孕酮
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邻苯二甲酸酯类 ( phthalic acid esters，PAEs) 化合物是

一类可干扰内分泌功能的环境污染物质，包括邻苯二甲酸二

乙基己基酯 ( DEHP) 等 30 多种化合物［1］。PAEs 化合物作为

增塑剂，遇到水或有机溶剂时极易释放出来，从而对环境造

成污染［2］。PAEs 化合物是目前地球上最为广泛的污染物之

一［3］，具有生殖毒性［4，5］、致癌性、致畸致突变作用［6 ～ 8］，并

可引起哮喘［9］。邻苯二甲酸二辛酯 ( DOP) 是一种应用非常

广泛的增塑剂，除用于塑料、橡胶、油漆及乳化剂等工业外，

还用于生产食品包装材料、医疗卫生制品等。本实验研究拟

通过体外培养方法，观察 DOP 对大鼠卵巢颗粒细胞分泌功能

的影响。
1 材料与方法

1. 1 材料

实验动物: 二级 Wister 大鼠，由军科院实验动物中心提供。
试剂: DMEM 培养基 ( 天津百若克医药生物技术有限责

任公司) ，青霉素、链霉素、标准胎牛血清 ( 天津灏洋生物制

品科技有限公司) ，孕马血清 ( PMSG，沈阳光大制药有限公

司) ，DOP ( 分析纯) 、二甲基亚砜 ( 天津化学试剂厂) ，大

鼠雌二醇、大鼠孕酮试剂盒 ( 美国 R＆D) 。
1. 2 方法

取 DMEM 培养液，无菌加入 10% 的标准胎牛血清，再分

别按照 60 U /ml、60 μg /ml 加入青霉素和链霉素，振荡摇匀，

4℃中保存。
采用未成年雌性大鼠，皮下注射 PMSG，100 IU /100 g，

48 h 后颈椎脱臼处死，取出双侧卵巢，在平皿中用磷酸缓冲

液 ( PBS) 清洗，于 DMEM 培养基中用无菌的 20 ml 注射器针

头刺破卵泡，冲洗出颗粒细胞，移入刻度离心管，1 000 r /
min 离心，沉淀，弃去上清液，重复 3 次后用 DMEM 培养液

定容细胞混悬液至 4 ml。
用培养液调整细胞密度，按 1 × 106 个 /L 浓度 200 μl /孔

于培养板中，37℃、5%CO2 的培养箱培养。培养至细胞充分

贴壁后更换不加血清的培养基，并加入受试物，再培养 24 h，

测定细胞分泌产物雌二醇、孕酮含量［10］。
细胞分泌产物测定: 分别取标准品、待测培养液 25 μl /孔

加于相应反应孔中，于 450 nm 处读取吸光度值。数据处理后

获得标准曲线，从标准曲线上查出被测样品的雌二醇、孕酮

含量。
实验设高、中、低 3 个 剂 量 组，终 浓 度 为 40、8、1. 6

μg /ml; 设等体积阴性对照与空白对照组。阴性对照不加受试
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