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!!摘要! 将 %#只小鼠按体重顺序随机分为低价格 ##="元>
7%( 中价格 ##=( 元>7%( 高价格 ##=% 元>7% 染发剂组和凡
士林对照组& 每组 $# 只' 每周经皮给药 ' ?& 连续 ( 周& 实
验结束后& 测定小鼠精子畸形率( 精子数量与睾丸超氧化物
歧化酶 #@AB%( 丙二醛 #CBD%( 谷胱甘肽 #E@F% 水平'
与对照组相比& 低价格组睾丸 CBD含量( @AB活力及 E@F
含量均显著升高 #!G#=#'%" 高价格组精子畸形率显著高于
对照组 #!G#=#'%' 提示氧化型染发剂对小鼠睾丸可能具有
一定的过氧化损伤作用& 且可导致小鼠精子畸形率升高'

关键词! 氧化型染发剂" 小鼠" 睾丸" 精子畸形率" 过
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!!随着人们审美水平的提高& 染发已成为一种时尚' 国内
外对氧化型染发剂主要成分对苯二胺 #OOB% 与双氧水
#F"A"% 及其二者混合物的致突变作用报道较多

)$&"* ' 但氧化
型染发剂对小鼠睾丸过氧化损伤的研究尚未见报道' 为了进
一步探讨染发剂对小鼠生殖系统的影响& 我们就染发剂对睾
丸过氧化损伤和精子致畸作用进行了研究'
!"材料和方法
!#!"材料与仪器
!#!#!"实验动物与分组!选取 @OP级成年健康昆明种小鼠
%#只& 雄性& 体重 "'Q(#7& 川北医学院动物实验中心提供&
动物许可证号 @RJS#川% "##*$#<9& 按照体重顺序随机分
为低价格染发剂组( 中价格染发剂组( 高价格染发剂组和对
照组& 每组 $#只'
!#!#$"试剂与仪器!氧化型染发剂由广州市某化妆品厂生
产& 分为低价格染发剂 ##="元>7%( 中价格染发剂 ##=(元>
7%( 高价格染发剂 ##=% 元>7%& 批号! "#$(#9#'& 主要成分
对苯二胺( 间苯二酚( 氨( 双氧水" 白凡士林& 南昌白云药
业有限公司" 谷胱甘肽 #E@F% 测试盒( 总超氧化物歧化酶
#T,@AB% 测试盒( 丙二醛 #CBD% 测试盒& 南京建成科技有
限公司' 可见光分光光度计 #UPV,<"## 型%& 龙尼柯上海仪
器有限公司" 恒温三用水浴箱 #FF,U%"# 型%& 金坛市科析
仪器有限公司" 显微镜 #J@O,W"#%型%& 重庆光电有限公司"
离心机 #X7$(型%& 北京雷勃尔离心机有限公司" 血细胞计
数板 #简称血球计数板%& 上海市求精生化试剂仪器有限

公司'
!#$"方法与指标测定
!#$#!"给药及解剖方法!选取市面上 (种不同价格的染发剂
作为实验材料& 白凡士林作为对照材料' 将小鼠背部剃毛&
面积为 " ;-Y( ;-' 染发剂组的小鼠均以 ' -7>#7+?% 的实
验剂量经皮给药& 对照组用白凡士林 ' -7>#7+?% 作为阴
性对照& 每周给药 ' ?& 连续 (周' 实验结束后的第 $ 天用颈
椎脱臼法处死小鼠& 取出主要生殖脏器 #睾丸( 精囊前列
腺%& 除去其表面血渍并称重& 计算脏器系数 )脏器系数
#Z% [脏器湿重 #7% >体重 #7% Y$##Z*' 双侧附睾用于检
测精子畸形率与精子计数'
!#$#$"抗氧化指标测定!将睾丸与生理盐水制得 $#Z的组
织匀浆& 静置 $' -/5& "'## \>-/5离心 $# -/5& 取上清液& 黄
嘌呤氧化酶法测定超氧化物歧化酶 #@AB% 活力& 二硫代二
硝基苯甲酸 #BT]I% 与巯基化合物反应进行定量测定进而得
出E@F含量& TID法 #过氧化脂质降解产物中的丙二醛与硫
代巴比妥酸缩合& 形成红色产物& 在 '(" 5-处有最大吸收
峰% 测定组织中CBD的含量'
!#$#%"精子畸形率测定!将双侧附睾放于装 $ -0生理盐水
的锥形尖管中& 置于 (< ^的恒温水浴箱中恒温 "# -/5& 使更
多的精子游离出来' 取少量精液于干净的载玻片的一侧& 轻
推& 待载玻片自然干燥后直接镜检' 每只小鼠在 $#Y%# 倍显
微镜下观察结构完整的$###个精子& 计数其中畸形精子' 畸
形类型主要为不定型( 胖头( 小头( 双尾( 双头( 尾折叠&
无尾精子( 无头精子或完全重叠的精子均不计数' 精子畸形
率 #Z% [精子畸形数>观察精子总数 #$###个% Y$##Z
!#$#&"精子计数方法!移液枪取 $# !0精液& 拭净枪头& 将
枪头轻轻置于盖玻片边缘& 让精液悬心平稳缓慢流出& 通过
毛细管作用进入计数室内' 静置 ' -/5后小心将计数板放于显
微镜载物台上& 待精子不再浮动后计数' 在低倍镜下找到计
数室的中央大方格后& 在高倍镜 #%#Y物镜% 下计左上( 左
下( 中央( 右上( 右下大方格的精子数& 然后求得每大方格
的均数& 再求出每毫升精液中精子数' 精子计数 #个>-0% [

" #$>%## --"Y#=$# --Y$9Y$#,(%& "为每大方格精子均数'
!#%"统计学处理

采用 @@O@$<:#系统软件包& 数据以 ##_$% 表示& 总体
差异用方差分析& 组间比较用X@B法& 检验标准"[#=#''
$"结果
$#!"动物一般情况

所有受试动物在整个实验期间精神活动状态无明显差异&
体重均有增长& 但给药组小鼠体重增长幅度低于对照组& 差
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异无统计学意义 #!c#=#'%& 染发剂接触部位偶见小结痂'
$#$"不同价格氧化型染发剂对小鼠主要生殖脏器系数影响

低( 高价格组小鼠睾丸脏器系数均显著低于对照组& 且
差异有统计学意义 #!G#=#'%" 中价格组与对照组小鼠睾丸

脏器系数差异无统计学意义 #!c#=#'%' 低( 中( 高价格组
精囊前列腺脏器系数均低于对照组& 且差异有统计学意义 #!
G#=#'%' 见表 $'

表!!不同价格氧化型染发剂对小鼠主要生殖脏器系数影响 ##_$%

组别 %
睾丸 精囊前列腺

重量 #7% 脏器系数 #Z% 重量 #7% 脏器系数 #Z%

低价格染发剂组 $# #="'_#=#( #=9#_#=#*! #="$_#=#9 #='"_#=$"!

中价格染发剂组 $# #="%_#=#" #=9<_#=#%! #=$*_#=$# #=%'_#=""!

高价格染发剂组 $# #="$_#=#% #='9_#=$#! #=$*_#=#< #=%"_#=$%!

对照组!!!! $# #="9_#=#9 #=9)_#=$$! #=")_#=#* #=<9_#=$9!

注! 与对照组相比& !!G#=#''

$#%"不同价格氧化型染发剂对小鼠睾丸过氧化损伤作用
低价格组小鼠睾丸的 CBD( @AB( E@F水平较对照组显

著升高 #!G#=#'%& 但中( 高价格组与对照组的 CBD( @AB(
E@F水平差异无统计学意义 #!c#=#'%' 见表 "'
表$!不同价格氧化型染发剂对小鼠睾丸的过氧化损伤 ##_$%

组别 %
CBD

#5-60>-7d6\e%

@AB

#f>-7d\6e%

E@F

#-7>7d\6e%

低价格染发剂组 $# (#=%(_$'=<(! 99=('_$%=%"! "((=%"_(*=*#!

中价格染发剂组 $# $'=9%_'=*$! '<=(9_$"=#$! $)9=##_"%=$'!

高价格染发剂组 $# $#=%$_(=')! '*=)*_9='"! "#%=*%_"$=9)!

对照组!!!! $# $(=%$_'='(! '(=*%_$#=9#! "#$=$<_$"='"!

注! 与对照组相比& !!G#=#''

$#&"精子畸形率与精子计数情况
低( 中价格组的精子畸形率均高于对照组& 差异无统计

学意义 #!c#=#'%" 高价格组精子畸形率显著高于对照组& 差
异有统计学意义 #!G#=#'%' 低( 中( 高价格组的精子数量均
小于对照组& 差异无统计学意义 #!c#=#'%& 见表 ('
表%!不同价格氧化型染发剂对精子畸形率与计数的影响 ##_$%

组别 % 精子畸形率#Z% 精子计数#Y$#9 >-0%

低价格染发剂组 $# (=%)_$=$#! *=(%_"=9*

中价格染发剂组 $# (=')_$=$#! $$=*)_%=($

高价格染发剂组 $# %=$$_$=#<! )=)#_"=*(

对照组!!!! $# (=$*_#=<#! $"=#$_9=%"

注! 与对照组相比& !!G#=#''

%"讨论
随着染发剂的广泛使用& 近年来关于染发剂的研究报道

较多' 关于染发剂对生殖系统的损伤& 有研究者发现雌性豚
鼠输卵管病理切片观察提示 '#Z与 $##Z浓度染发剂组均存在
部分输卵管鳞状上皮化生)(* & 另有研究表明经氧化型染发剂
染毒可以使小鼠生殖细胞以及仓鼠卵巢细胞染色体畸变率增

高)%&'* ' 王丽丽等人)9*也发现长期使用氧化型染发剂可能导致

小鼠精子畸形升高& 且在人群相关流行病学调查中发现卵巢
癌和膀胱癌发生危险性与染发剂的使用有关联)<* '

CBD不仅反映自由基产生的多少& 还可以衡量机体脂质
过氧化和氧化应激的能力)** & 从而间接反映细胞损伤的程度'
@AB是自由基的有效清除剂& 能催化过氧自由基分解形成过

氧化氢& 使细胞免受氧自由基的氧化损伤& 同时也反映了机
体抗氧化能力与机体氧化应激水平))Q$$* ' E@F是体内重要的
非酶性抗氧化物质& E@F的多少是衡量机体抗氧化能力大小
的重要标志)$"* ' 本次实验结果显示& 低价格组CBD含量显著
高于对照组& 说明染发剂经皮吸收后可能在睾丸组织产生
CBD的堆积& 继而反映出染发剂给药后的过氧化反应造成小
鼠睾丸组织的损伤" 从脏器系数来看& 低( 中( 高价格组小
鼠的睾丸( 精囊前列腺脏器系数均显著小于对照组& 说明染
发剂可能有致小鼠睾丸和精囊前列腺萎缩作用' 但三个价格
组 @AB水平( E@F含量高于对照组& 机体此时可能处于自由
基产生过多激增时& 在自由基的诱导及机体代偿应激下& 细
胞或机体会诱导性地增强抗氧化能力& 出现一过性 @AB( E@F
水平增高现象' 这可能是导致小鼠生殖系统损伤的机制之一&
尚需进一步探讨'

精子数量与精子畸形率是反映精液质量的重要指标& 精
子数量减少与精子畸形率增加是影响雄性小鼠生殖功能的重

要因素之一' 小鼠精子畸形试验是我国对食品( 药品( 化妆
品等进行雄性生殖细胞遗传毒性的安全性评价标准方法)$(* '
本次实验 (个染发剂组的小鼠畸形率均高于对照组& 这与国
内同行的研究结果一致)9* ' 由于实验室仪器设备条件有限&
染发剂中主要成分对苯二胺( 间苯二酚含量未测' 本实验中
高价格组的精子畸形率最高& 一定程度上说明价格高的染发
剂不一定毒性就小" 染发剂对精子数量影响的差异不明显&
这可能与染毒时间较短没有达到小鼠生精周期有关'

综上所述& 氧化型染发剂的多次使用可能对小鼠睾丸有
过氧化损伤作用& 使小鼠生殖器官发生萎缩& 增加小鼠精子
畸形率& 建议相关部门加强对染发剂使用安全的监管& 同时
建议染发者尤其是男性更要慎重'
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六苄基六氮杂异伍兹烷大鼠 "* 天重复剂量经口毒性
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!!摘要! 将 %#只成年 @OP级 @B大鼠按体重随机分为 %组&
分别给予淀粉溶液及 "'# -7>L7( '## -7>L7和$### -7>L7的
六苄基六氮杂异伍兹烷 #FIaU% 混悬液& 连续给药 "* ?& 进
行重复剂量经口毒性试验' 结果实验组和对照组大鼠在观察
期内均未出现中毒症状和死亡& 四组间二氧化碳 #WA"%( 平
均血小板体积 #COb%( 血小板分布宽度 #OBU%( 凝血酶原
时间 #OT% 和国际标准化比值 #a]H% 差异均有统计学意义&
且实验组均高于对照组' 组织病理学检查未发现明显改变'
提示FIaU对大鼠凝血系统可能有损害作用'
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!!六苄基六氮杂异伍兹烷 # 34N.j452M034N..2./̀6h1\e2/e.54&
FIaU% 是合成新型含能材料WX,"#的中间体物质& 是一种具
有笼状结构的化合物)$* ' WX,"# 具有良好的爆炸性能& 在军
事和民用领域均有较好的应用前景& 目前许多国家都已具备
大规模的生产能力& 北京理工大学现已研制出多种合成方法&
并开始进行批量生产的研发工作)"* ' 由于 FIaU为粉末状晶
体& 主要以粉尘形式大量存在于生产车间空气中& 为了解长
期接触该物质对科研生产人员的职业健康危害情况& 有必要
对其蓄积毒性进行研究& 为接触人员的防护措施和进一步批
量生产提供科学依据'
!"材料与方法

!#!"受试物( 主要仪器与试剂
FIaU& 白色或略带黄色结晶粉末& 样品来自于辽宁庆阳

化学工业公司& 溶剂采用 (Z淀粉溶液'
!#$"实验动物

@OP级成年 @B大鼠 %# 只& 雌雄各半& 体重 $'# 7左右&
由西安交通大学实验动物中心提供& 合格证号! JS #陕%
"##<$##$' 分笼饲养于 @OP级动物房内& 室温 #"(_(%^&
相对湿度 ''ZQ9'Z& 每天光照 $" 3& 灭菌全价营养颗粒饲料
喂食& 自由饮用灭菌饮用水'
!#%"染毒与观察

根据预实验结果& 染毒剂量分别设为$### -7>L7( '##
-7>L7和 "'# -7>L7' 取 %#只 @B大鼠& 雌雄各半& 给药前适
应性饲养 ( ?& 试验前 "% 3禁食但不禁水' 将大鼠随机分为 %
组& 每组 $# 只& 雌雄各半& ( 个染毒组给予相应剂量的
FIaU混悬液灌胃& 对照组给予 (Z淀粉溶液灌胃' 每天给药
$次& 连续给药 "* ?'

每天观察动物的一般表现& 每周测量动物体重和饲料消
耗量' 实验结束后采用 $#Z水合氯醛麻醉动物& 腹主动脉采
血处死' (### \>-/5离心血液 $# -/5 后取血清进行生化指标
分析" 凝血指标测试采用枸橼酸钠抗凝管('## \>-/5 离心 $#
-/5后进行分析& 血液指标测试则采用 +BTD,S" 抗凝管进行
全血分析' 动物处死后摘取其心( 肝( 脾( 肾( 脑( 睾丸(
附睾 #雌性取子宫%( 胸腺进行称重& 高剂量组和对照组的组
织放入 $#Z甲醛溶液中固定& " 周后用蜡块包埋组织& 切片
后进行F+染色& 镜下观察组织病变情况'
!#&"统计学方法

采用 @O@@$(=#软件进行统计学分析' 定量资料统计描述

采用#_$' 两组间比较采用'检验& 体重随时间变化趋势采用
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