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慢性氟中毒对公鸡睾丸组织细胞周期的影响

郭全海，赵耀光
（商丘职业技术学院动物工程系，河南商丘４７６０００）

　　摘要：通过研究慢性氟中毒对公鸡生精细胞细胞周期的影响，探讨慢性氟中毒对公鸡睾丸组织造成损害的机制。
试验将３６羽１６０日龄的三黄公鸡随机均分为染氟组、对照组，并进行常规饲养，对照组饮用自来水，染氟组饮用含量
为３．２５ｇ／Ｌ的ＮａＦ水。饲喂８０ｄ后，采用流式细胞仪检测各组公鸡睾丸生精细胞的细胞周期变化。与对照组相比，
染氟组公鸡睾丸生精细胞于Ｓ期数量减少，并于Ｇ０／Ｇ１期数量增多，且 Ｇ１期与 Ｓ期的细胞数量呈显著负相关关系。

试验结果表明，染氟组公鸡睾丸生精细胞的细胞周期发生了显著改变。
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　　氟是动物机体必需的微量元素，但其化学性质活泼，安全
范围窄，过量摄入可引起氟中毒［１］。长期以来，人们对氟的

研究主要集中于其对骨骼、牙齿等骨相组织的损害，而非骨相

方面的研究却很少。近年来有学者指出，慢性氟中毒可对机

体非骨相组织造成很大损伤，已引起人们重视［２］。细胞从一

次分裂结束到下一次分裂结束的时间称为细胞周期，大量研

究表明，氟化物可引起细胞周期的改变。采用细胞培养的方

法观察氟对二倍体成纤维细胞周期的影响，发现氟对不同细

胞非同步化培养的敏感性不同［３］。Ｈａｙａｓｈｉ等研究发现，细胞
对氟的敏感性与细胞所处周期的不同时期有关［４］。氟可诱

导啮齿类动物细胞染色体丝裂和断裂，表明氟对啮齿类动物

细胞周期中的 Ｇ２期敏感。氟可使大鼠卵巢、小鼠卵巢及子
宫的ＤＮＡ、ＲＮＡ含量减少。体外细胞培养氟可抑制 ＤＮＡ的
合成，表明氟可影响核酸、蛋白质的代谢［５］。国内外关于氟

对机体影响的研究多集中于体外培养细胞、小鼠、大鼠等，而

氟对公鸡睾丸组织细胞周期的影响尚未见报道。本研究在细

胞生物学水平上探讨氟对睾丸组织细胞周期的影响，为相关

疾病的治疗及研究提供理论参考。

１　材料与方法

１．１　试验动物
３６羽１６０日龄雄性三黄鸡购于商丘市梁园区某养鸡场，

该鸡群曾对新城疫、传染性法氏囊炎、传染性支气管炎进行防

疫，并对鸡球虫进行过防治。

１．２　主要试剂及仪器
氟化钠、７５％乙醇、ＰＩ染液等购于南京凯基生物科技发

展有限公司，自配 ＰＢＳ溶液。电子天平（上海天普分析仪器
有限公司）、（江苏国胜实验仪器厂）、Ｅｐｉｃｓ－ｐｒｏｌｉｅ型流式细

胞仪（Ｃｏｕｌｔｅｒ公司）、恒温水浴箱、低速离心机、涡旋振荡混合
器、２００目尼龙滤网、手术剪刀、镊子等。
１．３　试验动物模型建立

试验用公鸡经饲养观察无病后，随机分为试验组、对照

组，每组１８羽。２组均自由采食全价饲料（购于正大集团公
司，含氟量符合国家标准）饲养。试验组自由饮用 ＮａＦ含量
为３．２５ｇ／Ｌ的水；对照组自由饮用自来水（含氟量符合国家
标准）。所有试验鸡均采用单笼饲养，试验期为８０ｄ。
１．４　取样及单细胞悬液的制备

饲养第８０天将试验鸡剖杀，于４℃环境下取出睾丸，剔
除周围结缔组织，取每羽公鸡右侧睾丸采样，制备单细胞悬

液，用于不同周期细胞比例的检测。剪取大小约为０．５ｃｍ３的
睾丸组织块，用眼科组织剪剪为１～２ｍｍ大小的碎片，置于
含３ｍＬＰＢＳ溶液（ｐＨ值为７．４）的试管内，于涡旋振荡混合
器混合３ｍｉｎ后，用２００目尼龙滤网过滤至另一试管内。将
睾丸组织单细胞悬液以１５００ｒ／ｍｉｎ离心５ｍｉｎ后弃上清，加
入３ｍＬＰＢＳ溶液并混匀１ｍｉｎ，于同样条件重复洗涤离心２
次即制成单细胞悬液，保存备用。

１．５　睾丸组织细胞周期的测定
采用流式细胞仪 ＰＩ染色法测定睾丸组织细胞周期。用

ＰＢＳ溶液冲洗单细胞悬液２次，将细胞浓度调整为１０６个／ｍＬ，
加入７５％乙醇于４℃固定１ｈ，使用ＰＢＳ溶液冲洗２次后，每
管依次加入ＰＢＳ溶液１００μＬ、ＰＩ染液３００μＬ，置于４℃避光环
境中反应３０ｍｉｎ。采用 Ｅｐｉｃｓ－ｐｒｏｌｉｅ型流式细胞仪检测细胞
周期，计算不同倍体细胞亚二倍体峰所占的比例。

２　结果与分析

２．１　鉴定慢性氟中毒试验模型
试验第２８天，试验组公鸡开始出现鸡冠变紫、头下耷、精

神委顿、食欲不振、羽毛粗糙等症状；试验第７３天左右，试验
组大量公鸡卧地不起，表明鸡慢性氟中毒模型建立成功。

２．２　睾丸组织不同周期细胞的比例
分别将试验组、对照组的公鸡随机均分为６个小组，每组３

羽，计算各组平均值并比较不同周期细胞的比例（表１、图１）。
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表１　睾丸组织不同周期细胞的比例（ｘ±ｓ）

动物序号
Ｇ１期（％）

试验组 对照组

Ｓ期（％）
试验组 对照组

Ｇ２期（％）
试验组 对照组

１ ７９．２ ６２．３ １６．３ ２９．２ ４．９ ６．８
２ ７８．７ ６２．７ １６．７ ２９．７ ５．０ ６．４
３ ７８．５ ６２．６ １６．８ ３０．６ ５．１ ６．２
４ ７７．９ ６３．２ １６．９ ３１．１ ５．２ ６．９
５ ７７．４ ６３．４ １７．１ ３０．８ ５．３ ６．３
６ ７７．３ ６３．２ １７．１ ３１．１ ５．２ ７．０

　平均值±标准差 ７８．１７±０．７７ ６２．９０±０．４３ １６．８２±０．２６ ３０．４２±０．７６ ５．１２±０．０６ ６．６４±０．３４

　　注：表示与对照组相比差异极显著（Ｐ＜０．０１）。

　　经ｔ检验，对于Ｇ１期、Ｓ期、Ｇ２期，试验组与对照组的差
异均极显著（Ｐ＜０．０１）。
　　由图１可知，试验组 Ｇ１期细胞比例高于对照组，而 Ｇ２
期、Ｓ期细胞比例均低于对照组。由表１可知，试验组 Ｇ１期
与Ｓ期细胞比例呈显著负相关关系，而对照组则未表现出此
关系。

３　讨论与结论

关于氟对细胞周期的影响已有很多报道。Ｓａｔｏ等采用细
胞培养的方法观察氟对二倍体成纤维细胞周期的影响，发现

氟同步化培养Ｓ期细胞８ｈ后，ＤＮＡ合成被抑制［３］。Ｈａｙａｓｈｉ
等发现，人二倍体成纤维细胞各氟染毒组 Ｓ期细胞数明显高
于对照组［４］。余日安等研究发现，投氟组 Ｓ期肾组织细胞数
明显增加，Ｇ０／Ｇ１期、Ｇ２／Ｍ期细胞数无明显变化

［６］。一些学

者则持相反意见。张桂珍等研究小鼠脑、肝、肾等组织并指

出，氟对脑神经细胞的影响主要作用于 Ｓ期（ＤＮＡ合成期），
它可减少进入Ｓ期的细胞数，从而使 Ｓ期、Ｇ２／Ｍ期细胞数均
减少；氟对肝细胞周期的影响主要作用于 Ｇ１期和 Ｇ２期，它
可使Ｇ１期、Ｇ２期细胞数量显著增加；过量氟对肾细胞周期的
作用主要是抑制细胞凋亡，而当氟浓度达到１００ｍｇ／Ｌ时，可
引发睾丸细胞凋亡［７］。有研究表明，长期饮用氟污染的水将

使睾丸间质细胞受到严重损坏，且血浆睾丸酮会明显降

低［８－１０］。本试验结论为试验组Ｇ１期细胞比例显著高于对照
组，Ｇ２期、Ｓ期细胞比例显著低于对照组，且 Ｇ１期与 Ｓ期细
胞比例呈显著负相关关系，这与张桂珍等对脑组织的研究结

论一致。而本试验结论与其他学者的结论仍存在差异，主要

是由试验动物及所研究细胞种类的不同而造成的。以往大多

数试验均在大鼠、小鼠等动物机体中进行，或将氟化钠作用于

人工培养的细胞，而本研究的试验动物则为公鸡；其他学者主

要以肝、肾、骨等组织细胞进行试验，而本试验选用的是睾丸

组织的生精细胞，由于睾丸存在血睾屏障，对氟化钠的进入有

一定影响，可能导致试验结果有差异。张桂珍等的试验部位

是小鼠脑部神经组织，而存在于脑部的血脑屏障也可对氟化

钠的进入产生影响，这可能是本试验结论与张桂珍等的结论

一致而不同于其他学者的主要原因。

氟对睾丸组织生精细胞的细胞周期产生影响，主要通过

抑制Ｓ期 ＤＮＡ的合成及修复过程，以影响细胞从 Ｓ期到
Ｇ２／Ｍ期过渡的准备工作，从而使 Ｓ期细胞减少，同时对 Ｓ期
细胞进入Ｇ２期的过程产生抑制作用，并对细胞进入 Ｇ１期产
生较强的促进作用。本研究在细胞生物学水平上探讨了氟对

睾丸组织生精细胞产生影响的机制，为家禽氟病的防治提供

理论参考。氟对动物细胞周期的影响与试验动物、组织器官

的种类均有关，氟对同一动物不同组织，或不同动物相同、不

同组织的影响均可能相同或有差异。
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