
鄢基金项目院辽宁省自然科学基金渊圆园员猿园圆圆园缘远冤曰辽宁医学院博士启动基金渊再圆园员园月员园冤
摇 作者单位院辽宁医学院公共卫生管理学院袁辽宁 锦州 员圆员园园园
摇 作者简介院王大鹏渊员怨愿苑 原 冤袁男袁河南新乡人袁硕士在读袁研究方向院卫生毒理遥
摇 通讯作者院王莹袁耘鄄皂葬蚤造院憎葬灶早赠蚤灶早远员园愿岳 员远猿援 糟燥皂
摇 数字出版日期院圆园员源 原 源 原 员远 员远院源远
摇 数字出版网址院澡贼贼责院 辕 辕 憎憎憎援 糟灶噪蚤援 灶藻贼 辕 噪糟皂泽 辕 凿藻贼葬蚤造 辕 圆员援 员圆猿源援 砸援 圆园员源园源员远援 员远源远援 园员缘援 澡贼皂造

窑实验研究窑
朱砂亚慢性染毒致大鼠肝毒性效应鄢
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摇 摇 摘摇 要院目的摇 探索朱砂亚慢性经口染毒对大鼠的肝毒性效应遥 方法摇 将 杂阅 大鼠随机分为两组袁朱砂组以每

天 员郾 园 早 辕 噪早 朱砂渊以 园郾 缘豫羧甲基纤维素钠配成混悬液冤灌胃袁对照组以等体积的溶剂灌胃曰分别于给药 愿尧员圆 憎 后

次日处死半数动物袁取血液和肝脏袁检测汞含量尧血清生化指标尧组织病理学遥 结果摇 给药 愿尧员圆 憎 后袁朱砂组血汞

含量分别为渊员猿郾 愿源猿 依 猿郾 怨圆愿冤尧渊员源郾 园猿愿 依 源郾 源源远冤滋早 辕 蕴袁明显高于对照组渊苑郾 缘圆猿 依 猿郾 愿缘冤尧渊远郾 圆愿怨 依 猿郾 圆缘愿冤滋早 辕 蕴渊孕 约
园郾 园缘冤袁朱砂组肝汞含量分别为渊园郾 员园苑 依 园郾 园缘员冤尧渊园郾 员源苑 依 园郾 园远缘冤滋早 辕 早袁明显高于对照组渊园郾 园缘缘 依 园郾 园圆冤尧渊园郾 园源缘 依
园郾 园圆愿冤滋早 辕 早渊孕 约 园郾 园缘冤曰给药 愿 憎 后朱砂组 粤杂栽 含量为渊员猿园郾 员苑 依 猿圆郾 猿远冤哉 辕 蕴袁高于对照组渊怨缘郾 愿猿 依 员苑郾 愿远冤哉 辕 蕴
渊孕 约 园郾 园缘冤曰给药 员圆 憎 后总蛋白尧白蛋白含量均高于对照组曰镜下朱砂组可见肝细胞肿胀袁空泡变性尧炎性细胞浸润

等病理改变遥 结论摇 长期过量使用朱砂可引起肝脏汞蓄积袁造成肝脏损伤袁临床上应合理使用遥
摇 摇 关键词院朱砂曰汞蓄积曰肝毒性
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摇 摇 朱砂渊 糟蚤灶灶葬遭葬则冤是一种矿物类中药袁其主要成

分是硫化汞渊匀早杂冤袁含量不低于 怨远豫 遥 朱砂具有清

心镇惊尧安神尧明目尧解毒之功效袁主治心悸易惊尧失
眠多梦尧癫痫发狂尧小儿惊风尧视物昏花尧口疮尧喉痹尧
疮疡肿毒咱员暂 遥 朱砂在临床上广泛应用袁圆园员园 年版

叶中国药典曳收录的中成药制剂中袁含朱砂的制剂多

达 缘怨 种袁占总数的 缘郾 远豫 遥 近年来袁由于不科学合

理使用朱砂而引起的不良反应或中毒事件时有发

生咱圆暂 袁主要与汞蓄积有关遥 汞是一种有毒重金属袁
可对多种脏器功能造成影响咱猿 原 源暂 遥 朱砂属无机汞袁
而肝脏不仅是药物代谢的主要场所袁也是药物毒性

损害的重要靶器官之一遥 本实验通过大鼠亚慢性染

毒模型探讨朱砂对肝脏的毒性效应袁为临床上应合

理使用朱砂提供参考依据遥
员摇 材料与方法

员郾 员摇 试剂与仪器摇 朱砂渊产地贵州铜仁袁水飞炮制

品袁匀早杂 跃怨愿豫 冤遥 汞标准液渊员 园园园 滋早 辕 皂蕴袁国家钢

铁材料测试中心钢铁研究总院冤遥 悦耘酝 密闭微波消

解系统渊美国培安科技公司冤曰粤云杂 原 圆猿园耘 双道原子

荧光光度计渊北京科创海光仪器有限公司冤曰石蜡切

片机渊蕴耘陨悦粤 原 砸酝圆员猿缘袁德国莱卡冤曰全自动生化分
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析仪渊苑员愿园 型袁日本 匀陨栽粤悦匀陨 公司冤遥 高速冷冻离

心机渊栽郧蕴圆园酝袁湖南凯达科学仪器有限公司冤袁超低

温冰箱 渊阅宰 原 愿远蕴猿愿远袁青岛海尔特种电器有限

公司冤遥
员郾 圆摇 实验动物与分组摇 健康 杂阅 大鼠袁清洁级袁雌
雄各半袁体重渊员远园 依 圆园冤 早袁购自北京维通利华实验

动物技术有限公司袁合格证号 杂悦载运渊京冤 圆园园苑 原
园园园员遥 将 圆源 只大鼠随机分为对照组和朱砂组袁每组

员圆 只袁雌雄各半遥 朱砂组以每天 员郾 园 早 辕 噪早 朱砂渊以
园郾 缘豫羧甲基纤维素钠配成混悬液冤灌胃给药袁连续

员圆 憎曰对照组以等体积的溶剂灌胃遥 圆 组动物分别

给药 愿尧员圆 憎 结束后次日处死半数渊雌雄各半冤袁取
血液尧肝脏测定相关指标遥
员郾 猿摇 检测指标及方法摇 渊员冤一般状况观察院染毒期

间观察大鼠的行为活动及外观体征袁每周称量体重遥
渊圆冤 汞含量测定院取肝组织 园郾 猿 耀 园郾 缘 早 渊或血液

园郾 缘 皂蕴冤袁放入消解管中袁加 远 皂蕴 浓 匀晕韵猿袁圆 皂蕴
匀圆韵圆 过夜袁用微波消解仪消解后袁定容至 员园 皂蕴遥
用氢化物发生 原原子荧光光度法测其汞含量袁并计

算血液和肝脏组织中实际汞含量遥 仪器条件院灯电

流 员园 皂粤袁负高压 圆缘园 灾袁原子化器高度 员园 皂皂袁载
气流量 缘园园 皂蕴 辕 皂蚤灶袁屏蔽器流量 员郾 园 蕴 辕 皂蚤灶袁测定

方式为标准曲线法袁读数方式为峰面积袁读数时间

员园 泽袁延迟时间 员泽袁空白判别值为 圆袁重复次数为 猿
次遥 渊猿冤血清生化指标测定院动物麻醉后腹主动脉

取血袁分离血清遥 用全自动生化分析仪测定丙氨酸

氨基转移酶渊葬造葬灶蚤灶藻 葬皂蚤灶燥贼则葬灶泽枣藻则葬泽藻袁粤蕴栽冤袁天门冬

氨酸氨基转移酶渊葬泽责葬则贼葬贼藻 葬皂蚤灶燥贼则葬灶泽枣藻则葬泽藻袁粤杂栽冤袁总
蛋白渊 贼燥贼葬造 责则燥贼藻蚤灶袁栽孕冤袁白蛋白渊葬造遭怎皂蚤灶袁粤蕴月冤袁总
胆汁酸渊 贼燥贼葬造 遭蚤造藻 葬糟蚤凿袁栽月粤冤含量遥 渊源冤脏器系数测

定院肝脏游离后袁用冷生理盐水冲洗肝脏表面的血

污袁滤纸吸干表面水分袁称量肝脏湿重袁计算肝 辕体百

分比遥 渊缘冤组织病理学观察院取部分肝组织袁用 员园豫
中性缓冲福尔马林固定袁常规包埋尧切片袁进行苏木

精染色袁光镜下观察病理变化遥
员郾 源摇 统计分析摇 数据以 軃曾 依 泽 表示袁采用 杂孕杂杂 员苑郾 园
软件进行统计袁用独立样本 贼 检验进行组间比较袁检
验水准 琢 越园郾 园缘遥
圆摇 结摇 果

圆郾 员摇 一般状况摇 实验期间所有动物一般状况良好袁
体重均正常增长遥 每天灌胃后袁朱砂组大鼠粪便呈

红色遥 未见其他明显异常遥
圆郾 圆摇 血液尧肝组织中的汞含量渊表 员冤 摇 连续给予朱

砂 愿尧员圆 憎 后袁大鼠血液尧肝脏组织的汞含量均明显

高于对照组袁差异有统计学意义渊孕 约园郾 园缘冤遥
表 员摇 连续给予朱砂对大鼠血液尧肝脏中汞含量的影响渊軃曾 依 泽袁灶 越 远冤

组别
血汞渊滋早 辕 蕴冤

愿 憎 员圆 憎

肝汞渊滋早 辕 早冤
愿 憎 员圆 憎

对照组 苑郾 缘圆猿 依 猿郾 愿缘园 远郾 圆愿怨 依 猿郾 圆缘愿 园郾 园缘缘 依 园郾 园圆园 园郾 园源缘 依 园郾 园圆愿
朱砂组 员猿郾 愿源猿 依 猿郾 怨圆愿 员源郾 园猿愿 依 源郾 源源远 园郾 员园苑 依 园郾 园缘员 园郾 员源苑 依 园郾 园远缘
贼 值 圆郾 愿员源 猿郾 源源猿 圆郾 猿远员 猿郾 缘源源
孕 值 园郾 园员愿 园郾 园园远 园郾 园源园 园郾 园园缘

圆郾 猿摇 朱砂对大鼠血清生化指标的影响摇 给药 愿 憎
后袁朱砂组大鼠肝组织中的 粤杂栽 含量为渊员猿园郾 员苑 依
猿圆郾 猿远冤哉 辕 蕴袁明显高于对照组渊怨缘郾 愿猿 依 员苑郾 愿远冤哉 辕 蕴袁
差异有统计学意义渊 贼 越 圆郾 圆苑远袁孕 越 园郾 园源远冤遥 给药

员圆 憎后袁朱砂组大鼠 栽孕 含量为渊缘远郾 苑园 依 猿郾 员员冤早 辕 蕴袁
高于对照组渊源怨郾 怨缘 依 缘郾 圆园冤袁差异有统计学意义渊 贼 越
圆郾 苑圆怨袁孕 越园郾 园圆员冤曰粤蕴月 含量为渊圆远郾 苑圆 依 员郾 怨愿冤早 辕 蕴袁
高于对照组渊圆猿郾 圆圆 依圆郾 怨源冤早 辕 蕴袁差异有统计学意义

渊 贼 越圆郾 源圆园袁孕 越 园郾 园猿远冤遥 其余指标组间差异无统计

学意义渊孕 约园郾 园缘冤遥
圆郾 源摇 朱砂对大鼠肝脏系数的影响 摇 连续给药 愿尧
员圆 憎后袁朱砂组动物肝脏系数分别为渊猿郾 园怨 依园郾 圆员冤豫尧
渊圆郾 苑远 依 园郾 圆愿冤豫袁对照组分别为 渊猿郾 员员 依 园郾 圆圆冤豫尧
渊圆郾 缘苑 依园郾 圆源冤豫袁差异均无统计学意义渊愿 憎院贼 越园郾 员远圆袁
孕 越园郾 愿苑源曰员圆 憎院贼 越员郾 圆猿远袁孕 越园郾 圆源缘冤遥
圆郾 缘摇 组织病理学改变摇 所有大鼠肝脏外观均未见

明显异常遥 光镜下袁对照组肝组织染色均匀袁细胞排

列整齐曰朱砂组于给药 愿 憎 后袁可见轻度肝细胞肿

胀尧少量空泡变性尧水样变性尧少量炎性细胞浸润曰给
药 员圆 憎 后袁空泡变性较 愿 憎 相比程度加重袁其他病

变程度与 愿 憎 相似遥
猿摇 讨摇 论

朱砂又称丹砂尧赤丹袁大红色袁其主要成分 匀早杂
难溶于水袁其在胃肠道内的吸收率不足 园郾 圆豫 咱缘暂 袁口
服朱砂多数随粪便排出遥 朱砂中除 匀早杂 外袁还含有

少量游离汞和可溶性汞盐袁肠道中的弱碱环境和富

杂圆 原 环境对朱砂具有较大的促溶作用袁在肠道菌群作

用下袁朱砂可转变为可溶性的多硫化汞配合物袁可被

吸收入血袁故连续服用朱砂可使血汞含量升高咱远 原 苑暂 遥
血液中的汞可与红细胞尧含巯基蛋白等结合并转运至

机体各组织遥 机体内的汞排泄很慢袁可与含巯基蛋白
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络合袁形成稳定的络合物而在各组织中蓄积遥 本研究

发现袁大鼠在重复给药后肝汞含量明显升高袁表明有

汞在肝脏内蓄积遥 汞是朱砂毒性的真正来源咱远暂 遥
本研究发现袁重复给予朱砂可使肝组织发生一

定的病理改变遥 尽管朱砂肝毒性远小于等汞含量的

氯化汞和甲基汞咱愿暂 袁但随着用药剂量和时间的增

加袁则可引起肝脏损害遥 有文献 咱怨 原 员圆暂显示袁 以

园郾 猿 早 辕 噪早朱砂对小鼠单次给药肝脏未见明显病理改

变袁同等剂量连续 源源 凿 重复给药仅可见轻度肝细胞

肿胀袁以 员远 早 辕 噪早 朱砂对小鼠单次给药和以员郾 愿 早 辕 噪早
朱砂对大鼠连续 苑 天重复给药可见肝细胞肿胀遥 故

朱砂是否引起肝脏损害以及损害程度与用药剂量和

时间有关遥 本研究条件下袁朱砂尚未引起大鼠肝功

能的明显损害遥 与对照组相比袁朱砂组 粤蕴月 水平升

高袁可能是继发于血汞升高的反应性合成增加所致遥
粤蕴月 是一种多功能的转运蛋白袁研究显示人血清白

蛋白与多硫化汞有很强的结合能力袁可能与血汞的

储存和转运有关咱远暂 遥
综上袁长期过量服用朱砂可引起肝脏汞蓄积袁造

成肝脏损伤遥 临床上应科学合理使用朱砂以减少肝

损害的发生遥
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