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摘要!研究了铅染毒大鼠血液中铅与 其 他 元 素 之 间 的 关 系%选 取F:只 健 康 的3周 龄 雄 性AB<*08?$Z*9,?1
大鼠"AZ大鼠#$随机分为!:组$各组染毒剂量均不相同%在实验开 始 的 第3"’%"’’!"天$分 别 从 各 组 中 随

机选取’只大鼠$乙醚麻醉后取股动脉血%用电感耦合等离 子 体 质 谱"[>Y$@A#法 测 定 血 中 的!3种 元 素 含

量$并对铅与其他元素做相关分析%研究发现&在不同染毒周期$染毒剂量与血铅浓度的关系各有 不 同%血

铅浓度随染毒时间的延长而升高$但染毒剂量在:#F")0(U0_’时$%"天 染 毒 组 的 血 铅 浓 度 反 而 高 于’!"
天染毒组!血铅与其他元素含量的相关性随染毒周期的变化而变化%

关键词!电感耦合等离子体质谱"[>Y$@A#!相关性!铅染毒大鼠!血铅!元素
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!!铅在血中浓度维持不长!易转移到其他组织

脏器中!其浓 度 只 反 映 近 期 铅 接 触 情 况’’$!()对

于长期慢性铅接触!则观察到血铅水平与智力损

伤程 度*早 期 肾 脏 损 害 不 相 互 平 行 的 现 象’&$3()
因此!血铅浓度能否作为体内铅蓄积的+金标准,
受到质疑)根据生命元素组学理论#给定组织器

官中的元素之间存在着一定数量的+特异相关元

素对,!反映着元素之间的协同*拮抗或既协同又

拮抗的复杂互作关系’:(!仅选取其中少量元素进

行研究的+以 偏 概 全,思 路 已 经 显 现 出 局 限 性)
本实验采取+大剂量范围!小浓度间隔,的短*中*
长期染毒方法!对铅染毒大鼠血液中!3种元素

的浓度进行测定!研究铅与其他元素相关性及其

变化趋势!为寻找脏器铅蓄积水平的多元素综合

指标提供理论和实验基础)

;!实验部分

;>;!仪器和试剂

H0+,?/CF:""*电 感 耦 合 等 离 子 体 质 谱 仪#
美国H0+,?/C公司 产 品&>(@ @*<4:微 波 消 解

仪&VA’’"A电子天 平#德 国 赛 得 利 斯 公 司 产 品&

@+,,+B,84超纯水处理系统)
稀土混合标 准 液$ER*A)*KR*Z1*(<*LT*

L*A6等%!内标溶液为铑$].%*铼$]?%&多 元 素

混合标准溶液$E**@0*H,*@/*>7*E+*>8*I/*

A?*@7*AT*YT*Q.*N%!内 标 溶 液 为 钪$A6%*锗

$K?%*铋$V+%!以 上 均 购 于 美 国 H0+,?/C公 司)

]T*>4的单 元 素 金 属 标 准 溶 液!内 标 溶 液 为 铑

$].%!购于国家钢铁材料测试中心钢铁研究所)
牡蛎粉标准物质$EVA’:22T%!硝酸$默克级%)

;><!实验动物及分组

取F:只3周龄AZ雄性大鼠$%"#’""0%!
由北京大学医学部动物实验中心提供!饲养于医

学部实验动物中心动物室!!级环境)适应性喂

养’周后!将大鼠背部的毛发剃去!并根据体重

随机分为!:个剂量组!每组&只!按照每’""0
体重’5")\灌胃液对大鼠进行隔天灌胃!各剂

量组的灌胃剂量分别为"*"5’*"5:*’*:*’"*!"*

&"*3"*:"*2"*F"*%"*#"*’""*’!"*’3"*’2"*’%"*

!""*!!"*!3"*!2"*!%"*&"")0"U0_’!根 据 体

重的增加同步增加灌胃量)

;>C!样品预处理及测定

;>C>;!样品预处理!实验的第3"*%"*’!"天!
分别 从 每 个 剂 量 组 随 机 取’只 大 鼠!乙 醚 麻 醉

后!取3)\股 动 脉 血 于 肝 素 抗 凝 管 中!冷 冻 保

存!待测)取!)\血液于消解罐中!加入2)\
浓硝酸!冷消化!.!随后微波消解!遍!其参数

列于表’)转移并定重至!:0!摇匀待测)

表;!微波消解参数

?"84&;!!0’*):"B&.03&#(0)-)%&*"(0-3%"*"+&(&*#

步骤
功率-

P

爬坡时间-

)+/

压力-

@Y*

控制温度-

f

保持时间-

)+/

’ ’!"" : &533F: ’!" &

! ’!"" % &533F: ’2" :

& ’!"" : &533F: ’#" ’:

;5C5<!仪器测定条件!使用调谐液调整仪器各

项指标!使仪器灵敏度*氧化物*双电荷*分辨率

等各项指标达到测定要求)优化后的仪器参数

列于表!)

;5C5C!干扰及消除!选择受干扰程度最低的同

位素作为该元素的分析同位素!采用内标校正法

克服基体效应!选用适当的内标元素补偿基质干

扰)内 标 选 择 原 则#%!A?*#:@7*’3!ER*’:!A)*
’:%KR*’23Z1*’2%(<*’F3LT*’!’AT选 用 内 标’%F]?&
%#L*%:]T*’&&>4*3:A6 选 用 内 标’"& ].&!& E**
!3@0*!FH,*:: @/*:#>7*2" E+选 用 内 标3:A6&
2&>8*22I/选用内标F!K?&!"%YT*!&!Q.*!&%N选用

内标!"#V+)

;>M!质量控制

按照微生物的标准以及在特定的环 境 和 营

养状态下饲养!并做好实验记录)实验使用的仪

器均经过国家质检部门检定和校准)

2#! 质 谱 学 报!!!!!!!!!!!!!!!!!第&"卷!



表<!KJY1!$的操作参数

?"84&<!6%&*"(0)-"4%"*"+&(&*#)AKJY1!$

操作参数 工作条件

射频功率!P ’&%"

载气流速!"\#)+/_’$ ’5’%

辅助气流速"\#)+/_’$ "

雾化室温度 !

蠕动泵转速!"<#4_’$ "5’

采样深度!)) %5:

采样点数 &

重复次数 &

雾化器 V*<T+/C7/雾化器

采样锥 E+锥

!!在应用电感耦合等离子体质谱法测定样品

前%采用方法精密度&加标回收和标准参考物质

进行质控’相对标准偏差均小于:c(样品加标

回收率为%:c#’’:c(所测牡蛎粉标准参考物

质"EVA’:22T$的测定值均介于标准值范围内(
所测元素浓度超出标准曲线线性范围的样品%稀
释后重新测定’

;>O!统计分析

将所有原始实验数据录入计算机%建立?O$
6?,数据库’用AYAA’!5"软件对所有元素做整

体相关%满足 正 态 性 的 采 用Y?*<47/相 关%不 满

足的用AB?*<)*/相 关’最 后 整 理 出 所 有 元 素

的相关矩阵表 进 行 比 较 分 析%以;’"5":判 断

其相关的显著性’

<!结!果

<>;!血铅浓度与灌胃剂量的关系

随着醋酸铅灌胃剂量的增加%3"&%"&’!"天

染毒 组 大 鼠 血 铅 浓 度 整 体 呈 上 升 趋 势%示 于 图

’%图!’其中%3"天染毒组血铅浓度与灌胃剂量

呈良好的线性关系%相关系数为"5#3(%"&’!"天

染毒组血铅浓度与灌胃剂量的线性趋势变差%呈
)波动*上行’灌胃 剂 量 为:#F")0#U0_’时%

%"天染毒组血铅浓度高于’!"天染毒组’

<><!血铅浓度与染毒时间的关系

当灌胃剂量小于:)0#U0_’时%随染毒 时

间延长%血铅浓度升高(灌胃剂量在:#F")0#

U0_’时%血铅浓度的时间趋势关系被打破%%"天

染毒组的血铅浓度反而高于’!"天染毒组(当灌

胃剂量大于’3")0#U0_’%血 铅 浓 度 随 染 毒 时

间的延长又上升%示于图&’

图;!MR天染毒组的剂量趋势

=03>;!2)#&(*&-.#"(MR1.",&X%)#&.3*)@%

图<!不同染毒周期的剂量趋势

=03><!2)#&(*&-.#"(.0AA&*&-(&X%)#@*&’,’4&

图C!不同剂量组的时间趋势

=03>C!?0+&(*&-."(.0AA&*&-(.)#&3*)@%#

<>C!血铅与其他元素浓度的相关性

对所研究的!3种元素进行 相 关 性 分 析%结

果表 明+血 铅 浓 度 与 H,&A6&>7&]T&@0&ER&

A)&KR&Z1&(<&LT元 素 浓 度 间 无 统 计 学 相 关

";""5":$(血铅浓度与 血A?&AT&>4&N&Q.浓

F#!!第:期!!!!!!闫赖赖等+铅染毒大鼠血液中铅与其他元素含量的相关性研究



度仅在3"天 染 毒 组 相 关 有 统 计 学 意 义!;’
"g":"#而与 @7$E*$@/$E+$>8$I/$L元 素 浓

度之 间 在3"天 染 毒 组 相 关 是 没 有 统 计 学 意 义

的#但在%"天或者是’!"天染毒组相关具有有

统计学意义%其中与 E*$@/$E+$@7为正相关%
与血>8$I/$L为负相关%结果列于表&&

表C!血铅浓度与其他元素的相关

?"84&C!J)**&4"(0)-#)A’)-’&-(*"(0)-)A84)).4&"."-.)(5&*&4&+&-(#

元素 A? AT >4 N Q. @7 E* @/ E+ >8 I/ L

2!3"" "52" _"5F" _"53F _"5#" _"5#& "5’! _"5’! "5"! _"5&! "5!% "5!F "5’&

;值 ## ## # ## ## ’ ’ ’ ’ ’ ’ ’

2!%"" "5’& "5"’ _"5&’ "5"& _"5&# _"5&" "53% _"5’’ _"5"& "5’% _"5!" _"52"

;值 ’ ’ ’ ’ ’ ’ # ’ ’ ’ ’ ##

2!’!"" "5&% "5!3 _"53" _"5’# _"5&3 "53! "5:& "5:: "5:2 _"5:: "52’ _"53%

;值 ’ ’ ’ ’ ’ # ## ## ## ## ## #

!!注(2!3""$2!%""$2!’!""分别指3"天$%"天$’!"天染毒组铅与其他元素的相关系数#

##表示;’"5"’%#表示;’"5":%’表示;""5":

C!讨!论

血铅浓度的上升不仅与灌胃剂量$染毒时间

有关%而且依赖于暴 露 类 型)2*&研 究 结 果 表 明%

3"天染毒组血铅浓度的上升与灌胃剂量呈现良

好的线性关系%而%"$’!"天染毒线性关系较差&
当染 毒 周 期 较 短 时%铅 较 为 稳 定 的 蓄 积 在 血 液

中%通过粪便$转移等途径代谢的铅很少%使得血

铅浓度持续上升%与灌胃剂量呈现良好的线性关

系#随染毒时间的延长%血铅浓度过高%达到一定

浓度便向其他组织大量转移%导致血铅浓度与灌

胃剂量之间的线性关系被破坏&血铅越高%铅进

入肾$骨组织的量越 多)F*#当 血 铅 过 低 时%肾$骨

组织释放铅进入血液%铅通过吸收$蓄 积$排 出$
转移等方式在体内维持着动态平衡&血铅向体

内其他脏器大量转移时%浓度值的确定还有待反

复的实验研究&

!!血铅浓度时间趋势的研究表明%当灌胃剂量

在:#F")0+U0_’时%%"天染毒组的血铅浓度

反而高于’!"天染毒组%可能的原因为’!"天染

毒组的血铅浓度过高%达到了一个向组织脏器转

移的阈值%转移到其他组织脏器或通过尿$粪便

排泄所致%具体原因还需设计专门试验来证明&
铅在血液中的毒代动力学特点%也从侧面反映了

血铅作为铅蓄积的指标存在一定的缺陷&
生物体内的各种元素处于一种相互 平 衡 的

状态%如果改变其中某种元素的浓度%其他元素

的浓度也会发生相应的改变)%*&铅 在 血 液 中 的

蓄积%必然也会影响其他元素的正常浓度范围&

以往的动物实验显示%血铅的升高对血中>8$I/
等元素的含量有一定影响&何瑞芳)#*认为%血铅

浓度上升可引 起 血I/下 降 和 血>8升 高#李 伟

等)’"*研究发现%醋酸铅染毒AZ大鼠%使骨$肾组

织中>8含量降低!;’"5":"%但对血>8含量没

有直接影响#王桂兰等)’’*连续#周对雄性AZ大

鼠醋酸铅灌胃%结果血I/含量降低!;’"5":"&
研究结果显示%血>8$I/浓度出现下降趋势%血

铅与>8$I/为负相关&铅)’!$’&*的部分毒性在于

与>8$I/等金 属 的 竞 争%主 要 是 影 响 与 这 些 金

属有关的蛋白酶的功能%竞争性抑制>8$I/%从

而加速其代谢速率%导致血液中上述元素浓度的

下降&肾$骨 等 组 织 脏 器 中 元 素 向 血 液 中 转

移)’3*%所以在 一 定 程 度 上 模 糊 了 血 铅 与 血>8$

I/之间的关系&但随着染毒时间的延长%铅的

持续毒性作用%被竞争性抑制的元素大量排出体

外%元素之间的关系最终会真实的反映出来&已

往的研究结果之所以不同%一定程度上是由于染

毒剂 量 与 染 毒 时 间 的 不 同%导 致 生 命 元 素 在 血

液$脏器间的转移%从而掩盖了它们与铅之间的

真实关系%本实验的设计克服了上述因素&研究

发现%有 类 似 相 关 的 元 素 还 有 E+$L$E*$@/$

@7%上述元素在以往文献中尚未有相关报道&
本实验发 现 血 铅 浓 度 与A?%AT%>4%N%Q.

元素浓度仅在3"天 组 相 关 有 统 计 学 意 义!;’
"5":"&可 能 是 铅 对 上 述 元 素 确 实 存 在 短 期 效

应%也可能是由于血铅导致其他元素的代谢紊乱

而引起虚假相关%需要进一步实验研究来论证&
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M!结!论

血铅浓度的变化与灌胃剂量与染毒 周 期 有

关!血铅浓度的变化存在阈值"血铅浓度与其他

元素的相关类型复杂多样!但有一定的规律"血

铅本身的波动限制了其作为体内脏器铅蓄积指

标的可能#

致谢!北京市东城区科委在实验经费方面给予的

大力支持#
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