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硅氧聚合度对细胞毒性的影响
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本文采用家兔肺泡巨噬细胞%+ ,∗存活率和细胞过氧化脂质%− . ∗ 值为测定指标
,

研究了硅氧的聚合

度对其细胞毒性的影响
#

结果表明 / 各种聚合度的硅氧都有一定的细胞毒性
,

聚合度愈大
,

细胞毒性也

愈大
#

胶体 0∋ ( / 的粒径增大
,

其细胞毒性降低
#

十硅酸盐及粒径小于 12 3 的硅溶胶的细胞毒性大于
/ 4

石英
#

聚合度小于 5 的低聚硅酸及其盐
、

粒径 ∋)2 3 以上的硅溶胶以及硅胶 6 的毒性皆小于 / 一石英
。

本实验细胞存活率降低和过氧化脂质值升高的趋势基本一致
,

这表明硅氧可能主要与细胞表而脱作用
,

膜上磷脂等表面活性物质被氧化和变性
,

从而导致细胞损伤
#

关键词 / 硅氧 聚合度 硅溶胶 细胞毒性 肺泡巨噬细胞

引 言
硅氧 %17! 789 ∗是二氧化硅的简称

,

包括晶态
、

无定形和水合或经合态
〔‘〕 ,

一般认为晶态二

氧化硅能致硅肺而无定形二氧化硅则不能
,

为何两者有此差异
,

这是长期以来不解的问题
。

弄清两者致硅肺能力差异的化学本质是研究硅肺发生及发展机理的重要课题
#

通常认为直径

为 (
#

(0 一 0拜3 的石英粉尘易导致纤维化并有致硅肺作用
,

然而对更小粒子的硅氧如多硅酸
、

无定形 0∋ ( / 和胶体 0∋ ( / 的细胞毒性以及对硅肺发生和发展的影响却很少研究
#

本实验试图通

过测定各种类型 0∋(
&
与细胞作用后其细胞存活率和脂质过氧化物 %− . ∗ 量的差异

,

说明晶

态和无定形 0∋ ( /
的聚合度对细胞毒性的影响

,

从而为进一步探讨硅肺的发生及发展机理提供

依据
#

实 验 部 分

一 仪器

日本岛津 : ;一0<( 型荧光分光光度计
,

日本岛津 = > 一 �+ 型 = 一射线粉末衍射仪
,

日本

? !≅ 3 Α Β 1Χ  一! 型显微镜
,

日本 : Δ Ε一 一& 型培养箱
#

二
#

试样及试剂

标准 。石英粉尘 %万
/ Φ 0拼3

,

含游离 0∋ ( & ΓΗ #Η Ι ∗
,
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%瓦
Κ &

#

� 2 3 ∗
,

自制 ϑ 硅溶胶 %刀
。二 <

#

12 3
、

1
#

12 3
、

∋& 2 3
、

∋) 2 3 和 & Η 2 3 ∗
,

江苏武进硅溶

胶厂提供 ϑ 硅 胶 6 %色谱纯 ∗
,

青岛海洋 化工厂 ϑ ∋
,

∋
,

�
,

�一 四 乙 氧基丙 烷 %Λ Μ.∗
,

Μ
#

, ΧΝΧΟ 公司
#

本文于 ∋Γ Γ( 年】& 月∋ 日收到
#

国家自然科学基金资助课题
#
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其他试剂均为国产 +
#

:
#

级
,

所有溶液均用重蒸水配制
#

三
#

实验方法

∋
#

晶态硅酸盐的制备
/ Δ  17

一。 , Γ
、

Δ ΠΘ 9 〕0 ∋5( ∋‘和 Δ  8 91 7!  & 0
制备参照文献Ρ� Σ

,

∀ 9 517  !,

和 Δ & 0∋ &( ,
制备参照文献 Ρ<Σ

#

产品均经 Τ 一射线粉末衍射并查 +
#

1
#

Λ# ,
,

卡片验证
·

&
#

不同聚合度硅酸盐溶液的制备
/ 在沸腾的一定体积 (

#

!3  !
·

Υ 3
一 �∀ 9  6 溶液中逐渐加

人不同量的硅胶 6
,

待完全溶解后即得
#

用中和滴定法测定 ∀ 9 Π? Ι
,

重量法测定 0∋ ( & Ι
,

由

此算出 0∋ ( / ς ∀ 9 & ( %摩尔比∗
#

各试样的聚合度参照文献Ρ0∋ 查得
#

�
#

硅溶胶理化指标的测定
/ ∀ 9 Π Ι 及 0∋ ( &Ι 测定同方法 &

,

胶粒直径测定见文献ΡΧΣ
#

<# 细胞悬液的制备
/ 提取家兔肺泡巨噬细胞

‘& , ,

贴壁培养纯化后
,

用 : ., !!5 <( 培养液

%含 小 牛血 清 ∋( Ι
,

青霉素 和链霉 素各 !  Β ς ∋(  3 !,’微孔 滤膜抽 滤 除菌 ∗ 配成 !Τ
∋( 5+ , ς 3 !的细胞悬液

。

0
#

细胞存活率测定
/ 固体试样先在玛瑙研钵中研细 %Φ & (( 目∗

,

紫外线消毒
#

硅溶胶及

硅酸盐溶液采用高压灭菌消毒
#

临用前用 > 一6 92 Ο’1
液配成含 0∋ ( / 13 Ω ς 3 !试液

,

调 Α 6 至

Η
#

&一 Η
#

< 后
,

立即取含有 0 ∋( & ∋( (召Ω 的试液加到含有 !3 !细胞悬液的培养瓶中
,

于 8  /
气流

培养箱 %0 Ι Θ  Π ,

�Η ℃∗ 中培养
,

分批用台盼蓝染色计数细胞存活率
#

各实验组均设
/ 一石英

组和对照组
#

5
#

细胞 −. ? 测定 / 按文献 ΡΗΣ 方法
,

测定时每份细胞数为 0( 万左右
,

以 Λ Μ .为标准
#

结 果

一 不同聚合度的硅酸对 + , 的毒性

不 同 0∋ ( & ς ∀ 9 Π 摩尔 比的硅酸盐溶液酸化后与细胞悬液混合培养
,

其细胞存活率

%Ξ .∗ 和 − .? 值见表 ∋
#

在 <Ψ 内各组间 Ξ .结果无显著性差异 ϑ )Ψ 时除单硅酸外
,

均显示明

显的细胞毒性 %与对照组相比
,

存活率降低
,

−.? 值增加∗ϑ 在 �& Ψ 时单硅酸也表现明显的细

胞毒性
#

结果表明
/
各组培养时间越长

,

细胞存活率越低
,

− .? 值越高 ϑ 无论是单硅酸还是

多硅酸都有一定的细胞毒性
,

且随着聚合度增大
,

细胞毒性增加
,

但以上各低聚硅酸的细胞

毒性均明显低 Ζ
几 , 一石英

#

表 ∋ 不同聚合度低聚硅酸作用后的 + , 存活率及 −.? 值
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物质如磷脂等被氧化和变性
,

导致细胞损伤
,

产生细胞毒性
。

在 中性及微碱性溶液中
,

硅氧表面主要有 两种基团
,

即硅氧基 %三Ξ7 一? 〕和硅经基

郎
7一 6∗

#

两者均有毒性
‘’〕

,

前者可与细胞膜上生物分子带正 电性基 团如磷脂上的

: ∀ α%Θ 6 户
� 、

蛋白质上的 : α∀ 6 �
等结合ϑ 后者可与生物大分子上的某些给电子原子或基团形

成氢键
#

胶体 0∋ ( /
胶粒增大

,

其比表面积减小
,

表面硅氧基和硅经基总数减少
,

与细胞膜作

用力减弱
,

因此毒性下降
#

这与单细胞的藻类在硅溶胶 中的生长情况相一致
,

即在小粒径硅

溶胶中生长慢
,

在大粒径硅溶胶中生长快
〔Γ ∗

#

反映胶粒越小
,

毒性越大
。

多硅酸在溶液中有聚合或解聚两种行为
。

一般认为只有当溶解的 0∋ ( /
浓度大于无定形

0∋ ( / 的溶解度 %∋( ( Α Α 3 ∗ 时
,

才会有聚合作用
#

但是在生物体系中存在大量的表面活性物质

如细胞表面的磷脂和蛋白质等
,

都能吸附和浓缩低浓度的硅酸并进行聚合
‘”

,

从而造成蛋白

质变性
,

使细胞膜损伤直至崩解死亡
#

聚合度越大
,

硅酸表面硅经基解离度越大 %ΑΔ9 越

小∗
,

表面硅经基增多
#

由于静电力与氢键同时作用
,

可能与细胞结合更牢固
,

因而对细胞毒

性也愈大
#

十硅酸盐的细胞毒性在所试硅氧化合物中为最大
#

十硅酸是七环对称型结构化合物
,

其

直径 ∋
#

∋�2 3
,

已属胶体范围
,

比所试硅溶胶的粒径 %&
#

�2 3 ∗ 更小
,

因此毒性应更大
#

同时

还 由于 其特定 的空 间结构
,

使表面硅 经基规则 排列
,

可能更 有利于 与细 胞膜结合
#

ε Χ71
1 “的 在硅 肺组织 中发现 了一种 自然界 中不存在的硅肺特征化合物

,

其化学组成式

为 ,丈
∋ , %6 夕∗ΤΡ ;Χ 弥;时左Ξ7 �� 5 .。科( ∋ ∋Σ

,

其中 ,
十

为可交换的阳离子
。

若将此盐各组分整数化
,

可得十聚硅的磷硅铁酸盐的化学式 ,盆
∋∋ 沈;

Χ

尹
, ;Χ

ϑ
2 ’% 6 ∗�0 ∋,。. &( � �

∋%6
Π ∗

Τ #

可以设想
,

在硅肺

的发生过程中
,

结晶硅氧可能部分溶解成为十硅酸
,

并与细胞 中的磷酸盐等结合
,

形成了此

种硅肺特征化合物
#
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