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　　摘要:通过对染不同粒径纳米 CdSe(CdSeⅠ 、 CdSeⅡ 、

CdSeⅢ)的小鼠血清中天冬氨酸转氨酶 (AST)、 丙氨酸转

氨酶 (ALT)、 肌酐 (Cr)、 尿素氮 (BUN)的含量及小鼠肝

肾病理分析 , 观察纳米硒化镉对小鼠肝肾功能的影响。结果

显示 , 染毒不同粒径的纳米硒化镉小鼠血清 ALT、 AST、 Cr

和 BUN含量与对照组比较 , CdSeⅠ >CdSeⅡ >CdSeⅢ >阴

性对照组 , 病理结果与生化结果一致。提示纳米硒化镉粒径

越小对肝脏和肾脏的损伤越大。
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中图分类号:R595.2;O613.52　　　文献标识码:B

文章编号:1002-221X(2011)03-0202-02

本次实验从纳米硒化镉对肝肾功能影响的角度 , 探讨不

同粒径的纳米硒化镉对小鼠的肝脏和肾脏毒性的差异 , 为深

入研究提供基础资料 。

1　材料与方法

1.1　材料

1.1.1　受试物　纳米硒化镉 CdSeⅠ (粒径 2 ～ 3 nm)、 CdSe

Ⅱ (5 ～ 6 nm)、 CdSeⅢ (7 ～ 8 nm), 实验时采用生理盐水配

制成混悬液 , 南开大学环境科学学院提供。

1.1.2　器材　KDC-1044型低速离心机(佳分公司)、 Olympus

AU5400型全自动生化分析仪 、 OlympusBX-41型荧光显微镜

及其照相系统(日本)、 普通光学显微镜 、 托盘天平。

1.1.3　试剂　生理盐水 、 10%福尔马林固定液 、 HE染液。

1.1.4　动物及分组　普通级昆明小鼠 56只 , 雌雄各半 , 体重

18 ～ 22 g[动物号 SCXK(京)2009-0004, 动物房号 SYXK(冀)

2005-0038] 。实验开始前进行 1周的适应性饲养 , 每笼 7只 ,

普通饲料饲养 , 自由进食饮水 , 饲养室温度在 22℃左右 , 环境

干燥 , 通风良好。随机分为 4组 , 即对照组 、 CdSeⅠ组 、 CdSe

Ⅱ组 、 CdSeⅢ组 , 每组 14只。试验期为 16 d, 染毒组隔日经腹

腔注射给药 , 剂量每只 40mg/kg, 共给药 15次;对照组腹腔

注射生理盐水。

1.2　方法

1.2.1　生化指标的测定　染毒饲养小鼠 16 d后 , 摘眼球取

血 , 置于 1 ml离心管 , 1 500 r/min离心 10 min后取上清液 ,

检测时采用连续检测法 , 应用 OlympusAU5400型全自动生化

分析仪检测主要血清生化指标 , 包括肝功能指标天冬氨酸转

氨酶 (AST)、 丙氨酸转氨酶 (ALT)及肾功能指标肌酐

(Cr)、 尿素氮 (BUN)。

1.2.2　肝脏和肾脏的病理学观察　摘眼球取血后脱臼处死 ,

取其肝 、 肾组织用 10%福尔马林进行固定 , 切片 、 HE染色 ,

病理组织学检查。

1.3　统计学处理

所有数据录入 Excel数据库 , AST、 ALT、 Cr、 BUN测定

值均以 (x±s)表示。采用 SPSS11.5统计软件进行数据分

析 , 用 Levene法进行方差齐性检验 , 方差齐 , 则采用 one-way

ANOVA和 SNK法;如方差不齐 , 则用非参数检验 (Kruskal-

WallisH检验)。

2　结果

2.1　血清生化指标检测

不同粒径的纳米硒化镉各组 , 小鼠血清 Cr、 BUN含量与

对照组比较显示 , CdSeⅠ >CdSeⅡ >CdSeⅢ >对照组 ,

CdSeⅠ 、 CdSeⅡ 组与对照组比较差异均有统计学意义;

CdSeⅢ组稍高于对照组水平 , 但 CdSeⅢ组与其比较差异无

统计学意义;CdSeⅠ 、 CdSeⅡ 、 CdSeⅢ组两两相互比较差

异均有统计学意义;小鼠血清 ALT、 AST含量与对照组比较

显示 , CdSeⅠ >CdSeⅡ >CdSeⅢ >对照组 , 差异均有统计

学意义;CdSeⅠ 、 CdSeⅡ 、 CdSeⅢ组两两相互比较差异均

有统计学意义。详见表 1。

表 1　不同粒径纳米硒化镉对小鼠血清生化指标的影响 (x±s)

组别 例数
Cr　

(μmol/L)　

BUN　

(mmol/L)　

ALT　

(U/L)　

AST　

(U/L)　

对照组 14 51.58±3.24 7.51 ±1.52 33.76 ±12.10 110.11±28.56

CdSeⅠ 14 86.95±3.42＊■ 16.98±2.75＊■ 90.05 ±7.75＊■ 160.63±20.56＊■

CdSeⅡ 14 71.89±3.93＊■ 12.60±1.41＊■ 75.36 ±5.43＊■ 132.96±15.31■

CdSeⅢ 14 56.87±4.08■ 10.99±1.82■ 60.15 ±6.17＊■ 123.19±13.62■

F值 6.237 5.992 7.441 4.635

P值 0.005 0.013 0.011 0.005

注:与对照组比较 , ＊P<0.05;CdSeⅠ 、 CdSeⅡ 、 CdSeⅢ组两两相互比较 , ■P<0.05。

2.2　肝脏病理组织学检测

对照组小鼠肝细胞以小叶中央静脉为轴心呈放射状排列 ,

细胞轮廓清楚呈多边形 , 未见细胞质疏松化改变 , 肝索之间为

肝窦;CdSeⅠ组可见小叶中央静脉周围有大量炎细胞浸润 , 肝

细胞索解离, 可见片状坏死;CdSeⅡ组可见中央静脉周围炎细

胞浸润 , 肝细胞索大体呈放射状排列 , 但可见片状坏死;

CdSeⅢ 组可见中央静脉周围小范围炎细胞浸润 , 肝细胞索排

列较为规则, 但可见个别肝细胞坏死。见图 1 (封三)。
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2.3　肾脏病理组织学检测

对照组小鼠肾小球呈圆球形 , 毛细血管团轮廓清晰可见 ,

近曲小管上皮细胞呈立方形 , 核位于基底部;CdSeⅠ 组可见

毛细血管团模糊萎缩并有大量炎细胞浸润 , 近曲小管上皮细

胞水肿呈锥形 , 胞浆变淡 , 细胞界限不清;CdSeⅡ组可见毛

细血管团模糊并有炎细胞浸润 , 近曲小管内有蛋白管型;

CdSeⅢ组毛细血管团较模糊轻微炎细胞浸润 , 近曲小管上皮

细胞界限不清。见图 2 (封三)。

3　讨论

纳米硒化镉是一种新型半导体材料 , 近年来 , 半导体纳米

材料以其优越的物理性能成为开发的热点之一 , 被应用于电子

发射器和光谱分析 、 光导体 、 半导体 、 光敏元件等各个领

域 [ 1] 。但是不同粒径的颗粒对组织损伤的程度尚未见明确阐

述。此次实验从肝脏和肾脏损伤角度阐述纳米硒化镉的肝肾

毒性。

镉是一种对生物体多种脏器都有毒性的重金属 [ 2 , 3] 。镉进

入机体后 , 随血液首先聚集于肝脏 , 镉诱导肝脏合成 MT金

属硫蛋白与镉络合为 CdMT, 并释放入血液 , 经肾小球滤过在

近曲小管被重吸收 , 镉有选择性地蓄积于肝和肾中 , 肝肾是

镉中毒的靶器官 [ 4 ～ 6] 。

纳米硒化镉各组小鼠血清 ALT、 AST、 Cr、 BUN含量与对

照组比较 , CdSeⅠ >CdSeⅡ >CdSeⅢ >对照组 , 显示纳米

硒化镉对肝肾有毒性 。粒径最小的 CdSeⅠ组肝肾的生化指标

最高 , 说明肝肾损伤最严重;CdSeⅢ组最低 , 损伤较前两者

轻。病理结果显示 , 不同粒径的纳米硒化镉对肝脏和肾脏的

损伤程度也为 CdSeⅠ >CdSeⅡ >CdSeⅢ >对照组。

本实验显示 , 纳米硒化镉其粒径越小对肝肾的损伤越大 ,

分析原因为粒径越小的纳米颗粒越易通过机体屏障 , 对机体

造成的损伤越严重 , 表现出肝肾的毒性较大。纳米材料种类

繁多 , 理化性质各异 , 因而纳米材料毒性的研究和评价也引

起广泛重视 [ 7] 。
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　　摘要:探讨母体雌二醇 (estradiol, E2)和壬基酚 (non-

ylphenol, NP)联合暴露对仔鼠血清激素水平以及子代发育的

影响。将受试雌 、 雄鼠同笼交配 , 见阴栓确定受孕后 , 将孕

鼠随机分为 7组进行实验 , 即花生油溶剂对照组 , NP低 、 高

剂量染毒组 (50、 100 mg/kg), E2低 、 高剂量染毒组 (10、

20 μg/kg), NP+E2联合染毒低 、 高剂量组 (NP50 mg/kg+

E2 10 μg/kg、 NP100 mg/kg+E2 20 μg/kg组), 每组 6 ～ 7只孕

鼠 , 妊娠第 9 ～ 15天灌胃染毒。观察 NP对仔鼠生理发育 (向

前运动 、 抬头 、 抬身时间)的影响;于出生 1、 20、 40、 60 d

测体重;60 d测血清睾酮及雌二醇水平;垂体组织透射电镜

观察其病理变化。 结果显示 , 与对照组和单独染毒组比较 ,

联合染毒低 、 高剂量组仔鼠向前运动 、 抬头 、 抬身时间延迟 ,

出生 1、 20、 40、 60 d体重下降 , 血清雌二醇水平升高及睾酮

水平下降 , 以上差异均有统计学意义 (P<0.05)。仔鼠垂体

组织电镜下见线粒体肿胀呈空泡样变 , 染色质浓缩成块状聚

集在核周围。提示孕期暴露壬基酚和雌二醇联合作用可影响

仔鼠血清激素水平 , 联合作用表现为相加作用。
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近年来 , 雌激素制剂 (如口服避孕药)以及壬基酚作为

乳化剂被广泛应用 , 两者对人体的联合作用机会大大增加 ,

本课题选择亲代孕期暴露于壬基酚和雌二醇的仔鼠作为研究

对象 , 研究壬基酚 (nonylphenol, NP)和雌二醇 (estradiol,

E2)单独和混合暴露对仔鼠血清激素水平以及子代发育的影

响 , 为探索二者对机体可能造成的损害作用提供科学依据。

1　材料与方法

1.1　试剂和仪器

壬基酚和 β雌二醇 (东京化成工业株式会社), 纯度 99%;
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