
，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，，
程 或 研 读 它 的 文 本 可 以 逐 步 理 解 它 的 用 心 和 立

意。尤其是实验学科，它重视学生探究式的自我学

习和自主设计实验要求学生通盘考虑实验的目的

性，关 联 性，可 行 性 又 要 注 意 细 节 问 题，最 后 还 能

自我反省改进不足。 这些都联系到了当下教育的

热 点 ：基 于 探 究 的 自 我 教 育 （inquire based educa-
tion）。 根据我们的具体情况改造后部分移植它的

做法会对我们的生物学科教育有所帮助。 最后还

要 强 调 的 是 实 验 本 身 实 有 很 多 的 不 可 监 督 性 ，这

也为教育学生真正内化学术道德 （academic hon-
esty）提 供 了 平 台，也 许 这 是 教 育 另 一 更 为 重 要 的

着眼点吧。
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环 境 雌 激 素 （Envionmental Estrogens，EEs）广

泛存在于各类环境中， 进入人和动物体内后能干

扰 体 内 自 然 激 素 的 合 成、分 泌、转 运、结 合 作 用 和

消除等过程。 近几年，EEs 对生殖健康潜在影响的

问题在国内外倍受关注。 许多有机氯农药先后被

发现具有雌激素活性且已被各国禁用。 作为有机

氯 农 药 之 一 的 硫 丹 却 仍 在 世 界 各 地 广 泛 使 用 ，估

计 目 前 全 世 界 硫 丹 的 年 产 量 在 1×104 t 以 上 ，Si-
monich 等的调查结果显示硫丹已经广泛存在于全

球 环 境 中， 而 且 是 所 检 测 的 11 种 有 机 氯 化 合 物

中残留浓度最高的品种之一 ［1］。 硫 丹 对 哺 乳 动 物

毒作用的靶器官较多，Singh 等报道， 雄性大鼠急

性或亚慢性接触硫丹都可出现生 殖 毒 性 ［2］。 张 晓

丹 等（2006）通 过 给 小 鼠 注 射 硫 丹，结 果 发 现 硫 丹

可以引起睾丸生精细胞凋亡 ［3］。
青藏高原地区生态环境非常脆弱， 人类活动

的 干 扰 不 断 加 剧。 在 青 藏 高 原 上，根 田 鼠（Micro-
tus oeconomus）是 一 种 分 布 广 泛 的 小 型 哺 乳 动 物，
主要分布于植被覆盖较好的草甸和灌丛中， 有关

其自然以及实验状态下种群数量动态 ［4］以 及 行 为

学 ［5］的 研 究 相 对 较 多，但 有 关 EEs 对 根 田 鼠 生 殖

毒性方面尚不了解。 本实验目的是通过注射一定

剂量的硫丹，探讨其对根田鼠生殖器官的发育、生

精能力、精子活力的影响，为环境保护工作提供科

学依据，为人类健康提供指导性科学意见。
1 材料与方法

环境雌激素硫丹对根田鼠（Microtus oeconomus）生殖毒性效应

孙 平 1，2* 熊建利 1 朱文文 1

（1 河 南 科 技 大 学 动 物 科 技 学 院 河 南 洛 阳 471003 2 中 国 科 学 院 动 物 研 究 所 北 京 101001）

摘 要 为 探 讨 硫 丹 的 生 殖 毒 性，实 验 选 择 健 康 雄 性 根 田 鼠 20 只，随 机 分 成 对 照 组 和 实 验

组，分别注射等剂量生理盐水（6 mL/kg）和硫丹溶液（7.0 mg/kg）。 在染毒的第 7 天和第 14 天，
实验组和对照组各处死 5 只根田鼠。 通过实验，第 1 阶段实验组与对照组根田鼠的体重变化不

大，睾丸系数差异不明显，精子数、精子活动率下降不明显，精子畸形率明显增加（P<0.05）。 第

2阶段实验组与对照组根田鼠的体重变化不大，睾丸系数差异不明显，精子数、精子活动率下降

明显，精子畸形率增加，与第 1 阶段相比，体 重 没 变 化，睾 丸 系 数 也 无 明 显 变 化，精 子 活 动 率 下

降明显（P<0.05），精子畸形率增加极显著（P<0.01）。 因此，环境雌激素硫丹可以引起根田鼠睾

丸的精子数下降、精子活动率下降、精子畸形率明显增加。
关键词 硫丹 精子数 精子活动率 精子畸形率 睾丸系数
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N 初 始 体 重 (g) 解 剖 体 重 (g) 睾 丸 重 量 (g) 睾 丸 系 数%

第 1 阶 段

对 照 组 10 36.55±0.25 35.50±0.62 0.45±0.05 1.27±0.15
实 验 组 10 35.40±0.90 35.82±0.18 0.44±0.09 1.23±0.05

第 2 阶 段

对 照 组 10 34.45±2.05 33.25±2.35 0.40±0.05 1.20±0.16
实 验 组 10 33.48±3.32 33.45±2.14 0.50±0.06 1.49±0.08
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1.1 实 验 动 物 野 生 根 田 鼠 为 捕 自 中 国 科 学 院

海北高 寒 草 甸 生 态 系 统 定 位 站（37°29′~37°45′N，

101°12′~101°23′E）附 近 的 高 寒 草 甸 和 高 寒 灌 丛，
在中国科学院西北高原生物研究所的动物饲养房

内配对繁殖，以 F2 代的健 康 成 年 雄 性 根 田 鼠 为 实

验 动 物，40 只， 体 重 为 30～40 g。 动 物 饲 养 在 40
cm×28 cm×15 cm 的塑料箱内，以清洁干燥的锯末

作 垫 料，以 棉 花 为 巢 材，水 供 应 充 足，自 由 取 食 鼠

颗粒饲料（北京科澳协力饲料有限公司）并配以适

量新鲜胡萝卜， 全自动控制实验室内温度及通风

度，室 温 控 制 在（22±2）℃。 参 照 自 然 界 的 光 照 时

间，光周期 14 L∶10 D。

1.2 试剂和仪器 92%的硫丹（江苏安邦生物有限

公司）、有机溶剂苯（西宁新科化学仪器销售有限公

司），DK-8D 型电子恒温水浴箱（上海精宏实验设备

有限公司），BH-2 型高倍偏振光显微镜（Olympus）。
1.3 方 法 和 分 组 把 硫 丹 用 苯 配 成 0.1％浓 度 的

溶液，每次注射 0.05 mL。 随机把根田鼠分成 2 阶

段每组 20 只（对照组和实验组）。 对照组连续腹腔

注射 6 mL/kg 的生理盐水，实验组连续腹腔注射等

剂量的硫丹，浓度为 7.0 mg/kg。 第 1 阶段在染毒后

第 7 天和第 14 天脱臼处死 10 只,同时处死对照组

根 田 鼠 10 只，称 体 重、睾 丸 重，并 计 算 睾 丸 系 数；
分别测睾丸的精子数、精子活动率、精子畸形率。

1.4 检测指标和方法

1.4.1 睾丸系数 在最后一 次 注 射 完 的 翌 日，脱

臼 处 死 根 田 鼠，电 子 天 平（精 确 到 0.01 g）称 取 体

重，迅速剥去周围脂肪组织和结缔组织，称量睾丸

重量，并计算睾丸系数。

1.4.2 精 子 计 数 睾 丸 称 重 后 ，迅 速 置 于 含 有

5 mL 0.9%生 理 盐 水 的 平 皿 中 ， 用 手 术 剪 剪 碎 ，

36℃水浴槽中水浴 20 min， 用胶头吸管吸取少量

上清液制成载玻片，在 400 倍显微镜下观察。观察

不 同 的 视 野，记 录 精 子 个 数，最 后 求 平 均 数，就 得

到一个视野的精子数。

1.4.3 精 子 活 动 率 此 方 法 按 照 黄 勤 ［6］描 述 的

方法进行指标检测，观察不同视野的精子数，记录

100 个 精 子， 在 显 微 镜 下 观 察 这 些 视 野 中 活 动 和

不活动的精子。 精子活动率＝观察到的活动 精 子/
观察的精子总数。

1.4.4 精子畸形率 观察不 同 视 野 的 精 子 数，记

录 100 个精子， 在显微镜下观察这些视野中有无

弯 曲、肥 胖 的 ﹑无 头 ﹑头 部 无 钩 的 ﹑尾 巴 不 规 则 的 ﹑

无尾等，这些都记录为畸形精子数。

1.4.5 数 据 分 析 采 用 SPSS 统 计 软 件， 对 原 始

实验数据进行方差分析。

2 结果

2.1 染 毒 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 系 数 的 影 响 从 表

1 可以看出， 染 毒 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 系 数 影 响 非

常显著，随着注射天数的增加睾丸系数也增加，第

1、2 阶段实验组体重基 本 不 变， 而 对 照 组 体 重 略

有降低，但两者间差异显著（P>0.05）；第 2 阶段对

照组与第 1 阶段对照组体重差异不显著（P>0.05），
第 2 阶段实验组与第 1 阶段实验组体重差异不显

著（P>0.05）。比较睾丸系数发现，第 1 阶段实验组

的睾丸系数低于对照组，差异不显著（P>0.05），第

2阶段实验组的睾丸系数显著大于对照组（P<0.05）,
第 2 阶段实验组与第 1 阶段实验组比较， 睾丸系

数增加，并且差异显著（P<0.05）。
表 1 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 系 数 的 影 响

2.2 染 毒 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 精 子 活 动 率 的 影 响

从 表 2 可 以 看 出，与 对 照 组 相 比，平 均 每 个 视

野的睾丸精子数， 随着注射硫丹的时间增加而降

低。第 1 阶段实验组与对照组比较，平均每个视野

的睾丸精子数降低，差异不明显（P>0.05），第 2 阶

段实验组与对照组比较， 平均每个视野的睾丸精

子数降低，差异显著（P＜0.05）。第 2 阶段实验组和

对 照 组 与 第 1 阶 段 实 验 组 和 对 照 组 分 别 比 较 ，平

均 每 个 视 野 的 睾 丸 精 子 数 降 低 但 差 异 不 显 著（P>
0.05）。 精子活动率，第 1 阶段实 验 组 与 对 照 组 比

较，精 子 活 动 率 降 低 ，差 异 不 明 显 （P>0.05）；第 2
阶段实验组与对照组比较，精子活动率降低，差异

明 显（P＜0.05）；第 2 阶 段 对 照 组 与 第 1 阶 段 对 照

组 比 较，精 子 活 动 率 降 低，差 异 不 明 显（P>0.05），
第 2 阶段实验组与第 1 阶段实验组比较， 精子活

动率降低，差异显著（P＜0.01）。



N 观 察 精 子 数 (个 ) 活 精 率 (％) 平 均 每 个 视 野 的 精 子 数 (个 )

第 1 阶 段
对 照 组 10 100 74.5±1.50 9.40±3.60
实 验 组 10 100 71.0±1.40 8.50±1.50

第 2 阶 段
对 照 组 10 100 73.5±1.50 10.50±2.00
实 验 组 10 100 70.8±1.20 7.80±1.25

N 观 察 精 子 数（个） 畸 形 率（％）

第 1 阶 段
对 照 组 10 100 11.50±0.55
实 验 组 10 100 13.20±0.80

第 2 阶 段
对 照 组 10 100 12.50±0.50
实 验 组 10 100 14.20±0.80
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表 2 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 精 子 活 动 率 的 影 响

2.3 染 毒 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 精 子 畸 形 率 的 影 响

从表 3 数据可以得出，第 1 阶段实验组与对 照

组比较，睾丸精子畸形率增加，差异明显（P<0.05），
第 2 阶段实验组与对照组比较， 睾丸精子畸形率

增加，差异极显著（P<0.01）；第 2 阶段实验组与第

1 阶段实验组比较，睾丸精子 畸 形 率 增 加，差 异 显

著（P<0.05）。
表 3 硫 丹 对 根 田 鼠 睾 丸 精 子 畸 形 率 的 影 响

3 讨论

环境雌激素对生精功能的影响是目前深受重

视的问题，硫丹是其中的一种［7］。 朱心强［8］等（2002）
通过实验发现， 成年大鼠长期大剂量接触硫丹可

以引起精子数目减少，精子形态异常，说明硫丹可

以影响哺乳动物的生精过程；他们还发现，成年雄

性大鼠亚慢性经口接触硫丹可以引起精子数目减

少和形态异常 ［9］，国外也有类似的报道，说明硫丹

确实具有一定的雄性生殖毒性。 本实验研究结果

发现，染毒硫丹可使根田鼠精子计数明显减少，精

子活动率明显降低，精子畸形率升高，并有一定的

反应关系，这与国外的报道相一致。
化合物可以通过多种机理干扰精子发育和成

熟过程。 朱心强［8］等（2002）通过硫丹实验研究睾丸

组织的脂质过氧化和 DNA 氧化损伤， 提示氧化损

伤可能是硫丹引起大鼠生精功能障碍的原因之一。
另外， 硫丹也可通过其他途径影响大鼠的生精过

程，如大剂量急性接触硫丹可以影响大鼠睾丸内多

种酶的活性，大剂量亚慢性接触硫丹可以降低大鼠

血浆促性腺激素和睾酮以及内睾酮的水平 ［10］，硫丹

对体外培养的大鼠睾丸支持细胞有直接毒性 ［11］，此

外硫丹本身还有致突变作用 ［12］，这些都可能是影响

生精过程的原因。
此外，我们对 Wistar 大鼠的研究也发现，染毒

硫丹可以引起大鼠睾丸系数有明显差异， 睾丸生

精数随着注射硫丹时间的增加而降低， 精子活动

率随着硫丹注射时间增加而降低， 精子畸形率随

着硫丹注射时间的增加而增大 ［13］。 这与本实验的

研究结果一致。
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