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稀土元素镧代谢动力学及对血液元素谱的影响

林秀琴，陈颖思，黎姿茵，徐飞飞，万思雨，赵晓晗，宋佳，吴炜亮，杨杏芬

（南方医科大学公共卫生学院，食物安全与健康研究中心，国家药监局化妆品安全评价重点

实验室，广东省热带病研究重点实验室，广东  广州  510515）

摘 要：目的　探讨镧经口暴露后在大鼠体内的吸收、分布、蓄积、排泄规律以及镧对大鼠血液元素谱的影响。

方法　48 只雌性 SPF 级大鼠随机分为 8 组进行单次经口暴露实验，一次性灌胃 700 mg/kg·BW 硝酸镧溶液。于灌

胃后 1、2、4、8、16、32、64、128 h 采用电感耦合等离子体质谱仪（ICP-MS）测定大鼠全血、心、肝、脾、肺、肾、脑、股骨、

粪便镧含量。48 只 SPF 级大鼠随机分为 4 组（雌雄各半）进行重复经口暴露实验，每组含 1 个对照组和 1 个实验

组。实验组重复灌胃镧含量 66 mg/kg·BW 的硝酸镧溶液，对照组灌胃等量生理盐水，每天 1 次，在第 7、14、21 和

28 d 时，各取 1 组（含对照组和实验组），采用 ICP-MS 法测定大鼠全血 44 种元素含量以及肝、肾、股骨、粪便和尿液

镧含量。结果　大鼠单次经口暴露镧后，镧在全血中达峰时间为 2 h，消除半衰期为 69. 315 h，总体清除率为

1. 733 L/h/kg；镧随血液广泛分布于心、肝、脾、肺、肾、脑和股骨，以股骨中含量最高（P<0. 05）；大鼠重复经口暴露镧

14、21 和 28 d 后，与肾含量相比，大鼠肝和股骨镧含量显著升高（P<0. 05），且实验组大鼠粪便镧含量显著高于尿液

（P<0. 001）。大鼠重复给予镧处理后，与对照组相比，实验组大鼠全血中除了镧含量显著升高（P<0. 05）外，其余元

素（钙、钠、钾、镁、铁、铜、锌、硒、钴、钼、铅、砷）含量在对照组和实验组间未见统计学差异（P>0. 05）。结论　本试验

镧经口暴露后可快速吸收入血，并广泛分布于心、肝、脾、肺、肾、脑和股骨，重复暴露后易沉积于肝和股骨，且以粪

便排泄为主；未观察到镧对大鼠血液元素谱产生影响。
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Pharmacokinetics of rare earth element lanthanum and the effect of lanthanum on the blood 
element spectrum
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Abstract： Objective　 To explore the absorption， distribution， accumulation， and excretion after oral exposure to 
lanthanum and the effects of lanthanum on the blood element spectrum of rats.  Methods　48 female SPF-grade rats were 
randomly divided into 8 groups with a one-time gavage of 700 mg/kg·BW lanthanum nitrate solution using single oral 
exposure experiment.  And the blood， heart， liver， spleen， lung， kidneys， brain， femur， and fecal of rats were collected 
and measured by ICP-MS after gavage for 1， 2， 4， 8， 16， 32， 64， and 128 h.  Another 48 SPF-grade rats were randomly 
divided into 4 groups （half male and female）， each group with a control and an experimental group was observed in 
experimental time-point in repeat oral exposure experiment.  The experimental group repeatedly gavage lanthanum nitrate 
solution containing lanthanum 66 mg/kg·BW， and the control group gavage an equal amount of physiological saline.  
Then， on the 7th， 14th， 21st and 28th days， the rats （including the control group and the experimental group） were taken to 
determine the contents of 44 elements in blood and the contents of lanthanum in liver， kidney， femur， feces and urine by 
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ICP-MS.  Results　After single oral exposure to lanthanum， lanthanum peaked in blood for 2 h， the elimination half-life 
was 69. 315 h， and the overall clearance rate was 1. 733 L/h/kg.  Lanthanum was widely distributed in the heart， liver， 
spleen， lung， kidneys， brain， and femur with blood， and the level in the femur was the highest （P<0. 05）.  The levels of 
lanthanum in the liver and femur increased compared with kidneys after repeated oral exposure to lanthanum for 14， 21， 
and 28 d （P<0. 05）， and the level of lanthanum in fecal of rats was higher than that of urine （P < 0. 001）.  Compared to 
the control group， the level of lanthanum increased in the blood of rats （P<0. 05）， while there was no statistically 
significant difference between the control group and the experimental group in calcium， sodium， potassium， magnesium， 
iron， copper， zinc， selenium， cobalt， molybdenum， lead and arsenic in the blood of rats （P>0. 05）.  Conclusion　 In 
this experiment， lanthanum can be rapidly absorbed into the blood after oral exposure and is widely distributed in the 
heart， liver， spleen， lung， kidneys， brain， and femur.  After repeat oral exposure to lanthanum， lanthanum is easily 
deposited in the liver and femur， feces excretion is the main route of elimination， and no effect of lanthanum on the blood 
element spectrum of rats has been observed.
Key words： Rare earth elements； lanthanum nitrate； rats； pharmacokinetics； blood element spectrum

稀土元素（Rare earth elements，REEs，简称稀

土），包括元素周期表中 15 个镧系元素及与其电子

结构和化学性质相近的钪和钇，共 17 种元素。按

照二分法可分为轻稀土和重稀土［1］。我国拥有全球

最丰富的稀土资源，其储量、生产、出口及消费均居

世界之首［2-4］。

镧（Lanthanum，La）是轻稀土代表，是自然界中

含量最高的稀土。研究报道，镧普遍存在于茶叶、蔬

菜等多类食物中［5-6］，是不容忽视的食品污染物。对

此，我国出台了相应的标准对食品中稀土进行限量

管理。最早为 1992 年颁布并于 1993 年 3 月起实施

的 GB 13107—1991《植物性食品中稀土限量卫生标

准》，而 2005 年则将该标准整合并入到 GB 2762—
2005《食品中污染物限量》，其中稀土的相应限量标

准一直使用到 2012 年。而在最新的 GB 2762—
2017《食品安全国家标准  食品中污染物限量》中，规

定不再为包含茶叶在内的植物性食品设置稀土限量

标准，这导致食品中的稀土缺乏相应管理，在稀土国

际贸易中可能产生食品安全管理问题。

镧可经消化道、呼吸道和皮肤等途径被机体吸

收，有资料显示，成年动物的吸收率明显低于幼年动

物［7］，相对于成人，婴儿对镧的吸收更敏感［8］。膳食摄

入是机体暴露镧的主要途径，镧吸收入血后可随血液

输送至各组织器官中短暂停留或蓄积，且在各组织间

呈不均匀分布。机体中的镧经过一系列生物转运和

转化后可经尿、胆汁、胃和肠等途径排出体外。

机体含有数十种矿物质元素，包括含量丰富的

宏量元素及具有重要作用的微量元素等，各种元素

间存在着协同、拮抗等多种复杂作用，某种元素水

平变化可能影响其他元素水平。现有研究报道，稀

土能够影响动物对于微量元素的吸收及其在体内

的分布［9-10］，而镧的长期摄入可导致大鼠脑中一些

常量和微量元素代谢失衡［11］。

目前国内外关于稀土在机体内的吸收、分布、

蓄积以及稀土对机体元素影响等相关研究较少。

因此，本研究选用硝酸镧为受试物，从动物水平上

探讨稀土元素镧的吸收、分布、蓄积、排泄规律以及

了解镧对大鼠血液中其他元素的影响，以补充和丰

富镧的安全性评价资料，为稀土元素镧的食品安全

管理提供科学依据。

1　材料与方法

1. 1　材料

1. 1. 1　实验动物

健康成年雌性和雄性 SD 大鼠（SPF 级），体质

量为 180~200 g，年龄在 8 周左右，购自广东省医学

实验动物中心［许可证号：SCXK（粤）2018-0002］，动

物饲养于广州市疾病预防控制中心。实验期间大

鼠摄食饲料购自广东省医学实验动物中心［许可证

号：粤饲证（2019）05073］。动物自由饮水和进食，

动物房内保持安静、清洁、通风和 12/12 h 光照/黑

暗昼夜交替状态，温度为 21 ℃~24 ℃，相对湿度为

40%~70%。每天观察动物的活动能力、精神状态、

行为表现、被毛和粪便情况等。本实验已通过广州

市疾病预防控制中心伦理委员会批准（伦理审批

号：GZCDC/WDZK07-3）。

1. 1. 2　主要仪器与试剂

微波消解仪（美国 CEM 公司），电感耦合等

离 子 体 质 谱 仪（Inductively coupled plasma mass 
spectrometry，ICP-MS，美国 PerkinElmer 公司），恒温

干燥箱（烘箱，美国  Thermo Fisher 科技有限公司），

分析天平（美国  Mettler Toledo 科技有限公司）等。

硝酸镧（Ⅲ）六水合物粉末（美国 Sigma Aldrich
公司），硝酸（分析纯，上海安谱实验科技股份有限公

司），混合元素贮备液及混合内标元素贮备液（国家

有色金属及电子材料分析测试中心），无菌生理盐水
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及戊巴比妥钠溶液（广州沛瑜生物技术有限公司）。

1. 1. 3　配制硝酸镧溶液

将适量硝酸镧（Ⅲ）六水合物粉末溶解于无菌

生理盐水中，搅拌使其完全溶解为无色透明溶液，

制备成适宜浓度硝酸镧溶液。

1. 2　方法

1. 2. 1　实验动物处理

1. 2. 1. 1　单次经口暴露实验

将 48 只雌性 SD 大鼠随机分为 8 组，每组 6 只，

灌胃前禁食 12 h。一次灌胃 700 mg/kg·BW 硝酸镧

溶液，于灌胃后 1、2、4、8、16、32、64、128 h，注射戊

巴比妥钠麻醉解剖，腹主动脉采血，取心、肝、脾、

肺、肾、脑、股骨，并收集各时间段粪便。血液及组

织样品置于-80 ℃保存，粪便于烘箱烘干后置于干

燥器中保存。

1. 2. 1. 2　重复经口暴露实验

另取 48 只 SD 大鼠（雌雄各半），随机分为 4
组，每组 12 只，雌雄各半（各组内包含 1 个对照组

和 1 个实验组，n=6），灌胃前禁食 12 h。实验组灌

胃镧含量 66 mg/kg·BW 硝酸镧溶液，对照组灌胃等

量生理盐水，每天 1 次，持续 7、14、21 和 28 d 在每

个组各取 1 组大鼠（含对照组和实验组），注射戊巴

比妥钠麻醉解剖，腹主动脉采血，取肝、肾、股骨，并

收集大鼠解剖前 24 h 粪便和尿液。血液及组织样

品置于-80 ℃保存，粪便于烘箱烘干后置于干燥器

中保存，尿液滤去杂质后置于-80 ℃保存。

1. 2. 2　稀土标准曲线确定

取适量混合元素贮备液，用 10% 硝酸溶液配制

成系列标准浓度溶液，选取最佳仪器条件，用 ICP-

MS 测定后得到的各元素标准曲线方程，其决定系

数 R2 均达 0. 999 9 及以上。

1. 2. 3　单次经口暴露后大鼠全血镧含量测定。

-80 ℃取出大鼠血液样品，室温解冻后准确量

取 1 mL 加入消解管（消解管提前在 20% 硝酸中浸

泡 12 h），加入 5~7 mL 硝酸，盖上密封盖，浸泡 1 h
后放入密闭微波消解系统内消解，消解结束冷却后

取出，缓慢打开管盖排气，用少量超纯水冲洗内盖

3~4 次，将消解罐放在控温电热板上，设置 100 ℃加

热赶酸 2 h，用 10% 硝酸定容并稀释至适宜浓度，充

分混匀后上机检测。选取最佳仪器条件，用 ICP-MS
测定镧含量。

1. 2. 4　重复经口暴露后大鼠血液各元素含量测定

-80 ℃取出大鼠血液样品，室温解冻后准确量

取 1 mL 加入消解管，按照 1. 2. 3 方法，测定血液中

44 种元素含量，包括镧元素以及 4 种宏量元素［钙

（Ca）、钠（Na）、钾（K）、镁（Mg）］、7 种必需微量元素

［铁（Fe）、铜（Cu）、锌（Zn）、硒（77Se、82Se）、铬（52Cr、
53Cr）、钴（Co）、钼（Mo）］、4 种轻稀土［铈（Ce）、钕

（Nd）、钐（Sm）、铕（Eu）］、10 种重稀土［钆（Gd）、铽

（Tb）、镝（Dy）、钬（Ho）、铒（Er）、铥（Tm）、镱（Yb）、镥

（Lu）、钪（Sc）、钇（Y）］、9 种有害元素［铝（Al）、砷

（As）、镉（Gd）、铅（Pb）、钡（Ba）、锡（Sn）、锑（Sb）、铊

（Tl）、银（Ag）］、9 种其他元素［锂（Li）、铍（Be）、硼

（B）、钒（V）、锰（Mn）、镍（Ni）、锶（Sr）、钍（Th）、

铀（U）］。

1. 2. 5　大鼠组织镧含量测定

将单次经口暴露后大鼠心、肝、脾、肺、肾、脑、

股骨以及重复经口暴露后大鼠肝、肾、股骨从-80 ℃
取出，室温解冻后，用组织研磨仪研磨，准确称量

0. 2~0. 3 g（精确到 0. 000 1 g），股骨用干净研钵加液

氮研磨成粉末，准确称量 0. 2~0. 3 g（精确到 0. 000 1 g），
放入消解管底部，加入硝酸、消解和检测，方法

同 1. 2. 3。
1. 2. 6　大鼠粪便、尿液镧含量测定

取烘干的单次以及重复经口暴露后的大鼠粪

便，准确称量 0. 2~0. 3 g（精确到 0. 000 1 g）于消解

管底部，-80 ℃中取出重复经口暴露后大鼠尿液，室

温解冻后准确量取 1 mL 于消解管，加入硝酸消解

和检测，方法同 1. 2. 3。
1. 2. 7　质量控制

大鼠在特定环境和营养状态下饲养，并做好实

验记录。实验用仪器均经过国家质检部门检定和

校准。方法精确性和准确度：样品消解和检测时同

时做了空白试验，在 20 次测定后运行空白，以维持

仪器准确度，通过加标回收实验获得大鼠全血中各

元素回收率在规定标准范围内。

1. 3　统计学分析

采用 SPSS 26. 0 软件进行统计分析，各组试验

结果均以均值±标准误（
-X±M）表示。两组比较，方

差齐时采用独立样本 t 检验，方差不齐时采用 t'检

验。多组间比较采用单因素方差分析，方差齐时比

较采用最小显著差值法（Leas-significant difference，
LSD），方差不齐时采用基于学生化最大值模数的成

对比较检验法（Dunnett’s T3）。以 P < 0. 05 为差异

有统计学意义。采用 DAS 2. 0 药代动力学软件对

单次经口暴露大鼠血液镧含量数据进行处理，求出

血液中镧的代谢动力学参数。

2　结果

2. 1　单次经口暴露后镧的吸收情况

2. 1. 1　大鼠全血中镧浓度随时间变化规律

大鼠单次暴露于 700 mg/kg·BW La（NO3）3 后，
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测定不同时间点其全血镧含量，以时间（h）为横坐

标，镧浓度（mg/L）为纵坐标作镧浓度 -时间曲线，见

图 1。在整个时间段内，镧浓度在 1 h 时较低，1~2 h
迅速上升至最高浓度，2~8 h 迅速下降，随后呈缓慢

下降趋势，8~128 h 呈现稳定较低水平。

2. 1. 2　镧在大鼠全血中的代谢动力学特征

采用 DAS2. 0 代谢动力学计算软件对大鼠单次

经口暴露镧后各时间点全血镧浓度的均值进行数据

处理，获得大鼠镧单次经口染毒途径的代谢动力学参

数，见表 1。大鼠单次经口暴露镧后药物体内的代谢

符合二室模型一级动力学模型。整个时间段血液中

镧浓度达峰时间 Tmax 为 2 h，说明镧吸收入血较快。

达峰浓度 Cmax 为 0. 092 mg/L。镧在大鼠血液内的药

时曲线下面积 AUC0-t 为 55. 333 mg/L·h，说明镧在大

鼠体内被吸收较完全。镧在血液中的消除半衰期

t1/2β 为 69. 315 h，总体清除率 CL/F 为 1. 733 L/h/kg，
表明镧在血液中停留时间较长，消除较慢。

2. 2　单次经口暴露后镧在大鼠组织中分布情况

测定大鼠单次暴露后不同时间点其各组织镧

含量。如表 2 所示，在相同时间内大鼠各组织的镧

含量有明显差别，呈不均匀分布。单次暴露镧后

2 h，大鼠股骨镧含量显著高于肾和脑（P<0. 05），4 h
股骨镧含量显著高于心、肝、脾、肾和脑（P<0. 05），

而在 8、16、32、64 和 128 h 显著高于心、肝、脾、肾、

肺和脑（P<0. 01），说明镧主要在股骨中分布。进一

步比较灌胃后各组织中 Tmax，发现心、脾、肝、肾和肺

中 Tmax 为 4 h，脑和股骨中 Tmax 为 8 h，血液中 Tmax 为

2 h，早于其他组织，说明镧从消化道内进入血液循

环后，被迅速输送至其他组织器官，且优先分布于

心、肝、脾、肾等组织。而镧在大鼠股骨中 Cmax 显著

高于其他组织（P<0. 05），说明早期分布于其他组织

中的镧最终可能会转移至股骨中。

2. 3　重复暴露后镧在大鼠组织中蓄积情况

由表 3 可知，重复暴露 7、14、21 和 28 d，实验

组大鼠肝、肾镧含量均显著高于对照组（P<0. 05），

且大鼠肝和肾的镧含量随暴露时间的增长而增

加。此外，镧重复暴露 14 和 28 d 后大鼠股骨镧含

量也显著高于对照组（P<0. 05）。进一步比较大鼠

肝、肾和股骨镧含量，如图 2 所示，重复暴露 14、21
和 28 d 后，实验组大鼠肝和股骨镧含量均显著高

于肾（P<0. 05），说明镧重复暴露后易沉积于肝和

股骨。

2. 4　单次与重复经口暴露后镧的排泄情况

检测了大鼠暴露于 700 mg/kg·BW La（NO3）3 后

不同时间段其粪便镧含量，如表 4，各时间段大鼠粪

便镧含量均显著高于血液和组织（P<0. 001）。而重

复暴露 7、14、21 和 28 d 后，实验组大鼠粪便镧含量

均显著高于尿液镧含量（P<0. 001），见表 5。

图  1　单次给予镧后镧的血药浓度-时间曲线

Figure 1　The plasma concentration-time curve of lanthanum 
after single-exposure

表  1　单次给予镧后大鼠血液中镧的药物动力学参数

Table 1　The pharmacokinetic parameters of lanthanum in the 
blood of rats after single-exposure

参数

Cmax(药峰浓度)
Tmax(达峰时间)
AUC0-t(药时曲线下总面积)
V1/F(中央室表观分布容积)
MRT0-t(平均驻留时间)
t1/2α(分布半衰期)
t1/2β(消除半衰期)
CL/F(总体清除率)
K21(转运速率常数)
K10(转运速率常数)
K12(转运速率常数)
Ka(一级吸收速率常数)

数值

0.92 mg/L
2 h

55.333 mg/L·h
301.832 L/kg

61.526 h
1.133 h

69.315 h
1.733 L/h/kg

0.121 h-1

0.006 h-1

0.495 h-1

1.166 h-1

表  2　单次给予镧后大鼠各组织镧含量/（mg/kg）
Table 2　The levels of lanthanum in tissues of rats after single-exposure/(mg/kg)

时间/h
1
2
4
8
16
32
64
128

心

0.10±0.02
0.14±0.04
0.44±0.19**

0.39±0.13**

0.42±0.16**

0.34±0.03**

0.04±0.01**

0.03±0.01**

肝

0.11±0.03
0.27±0.13
0.63±0.31**

0.43±0.14**

0.31±0.14**

0.27±0.09**

0.13±0.03**

0.07±0.02**

脾

0.07±0.03
0.08±0.02
0.39±0.16**

0.20±0.02**

0.19±0.06**

0.17±0.01**

0.15±0.04**

0.06±0.02**

肺

0.24±0.05
0.56±0.10
2.28±0.52
1.23±0.77**

0.52±0.11**

0.35±0.27**

0.26±0.12**

0.13±0.05**

肾

0.05±0.01
0.07±0.02**

0.37±0.14**

0.21±0.05**

0.21±0.09**

0.12±0.03**

0.05±0.01**

0.04±0.01**

脑

0.03±0.01
0.07±0.03*

0.29±0.10**

0.35±0.17**

0.09±0.02**

0.12±0.05**

0.09±0.01**

0.06±0.02**

股骨

0.12±0.04
0.41±0.09
3.34±0.48
4.81±1.94
2.21±0.24
3.37±0.64
0.75±0.05
0.35±0.07

注：*为与股骨比较，P<0.05；**为与股骨比较，P<0.01
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2. 5　重复经口暴露后大鼠全血镧含量

重复经口暴露镧 7、14、21 和 28 d，实验组大

鼠 全 血 镧 含 量 均 显 著 高 于 对 照 组（P<0. 05），

见图 3。

2. 6　重复经口暴露后大鼠全血中宏量元素含量

镧重复暴露 7、14、21 和 28 d，大鼠全血中这

4 种宏量元素含量与对照组相比，差异无统计学意

义（P>0. 05），见表 6。

2. 7　重复经口暴露后大鼠全血中必需微量元素

含量

测定了大鼠全血中铁（Fe）、铜（Cu）、锌（Zn）、硒

（77Se、82Se）、铬（52Cr、53Cr）、钴（Co）、钼（Mo）元素含

量，结果显示，52Cr、53Cr 含量较低，均未检出，因此不

作进一步分析。而镧重复暴露 7、14、21 和 28 d，大
鼠全血中除铬之外的 6 种必需微量元素含量与对

照组相比，差异无统计学意义（P>0. 05），见表 7。

注：*为与对照组比较，P<0.05；**为与对照组比较，P<0.01
图  3　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后大鼠全血镧含量

Figure 3　The level of lanthanum in blood of rats after repeated 
exposure (66 mg/kg·BW)

表  6　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后大鼠血液中 4 种宏量元素含量/（mg/kg）
Table 6　The levels of 4 micro elements (mg/kg) in blood of rats after repeated exposure (66 mg/kg·BW)

时间/d
7
14
21
28

组别

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

Ca
47.98±1.48
49.20±2.77
52.90±2.36
51.63±2.66
56.71±1.27
56.40±1.57
54.78±2.47
51.72±2.35

Na
2 334.96±110.10
2 510.62±157.18
2 704.90±123.74
2 593.63±120.67
2 800.88±68.42
2 805.08±120.67
2 751.34±98.85
2 576.41±140.02

K
3 278.26±119.70
3 316.65±203.75
3 071.25±156.09
3 282.84±191.36
3 346.35±105.44
3 186.74±165.17
3 298.76±102.48
3 568.28±199.87

Mg
50.55±1.46
52.94±2.65
48.35±1.04
51.19±1.47
49.02±1.21
51.19±1.38
49.70±2.21
53.50±2.53

注：*为与对照组比较，P < 0.05；**为与对照组比较，P < 0.01

表  3　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后大鼠肝、肾和股骨镧含量（mg/kg）
Table 3　The levels of lanthanum in liver, kidneys and femur of rats after repeated exposure (66 mg/kg·BW)(mg/kg)

时间/d
7
14
21
28

肝

对照组

0.010±0.003
0.009±0.002
0.005±0.001
0.003±0.001

实验组

0.074±0.017**

0.144±0.020**

0.168±0.020**

0.234±0.038**

肾

对照组

0.009±0.001
0.003±0.000
0.007±0.002
0.008±0.003

实验组

0.021±0.002*

0.021±0.006**

0.022±0.002**

0.038±0.005**

股骨

对照组

NA
0.001±0.002

NA
0.002±0.003

实验组

0.086±0.028
0.106±0.033**

0.184±0.035
0.262±0.067**

注：*为与对照组比较，P<0.05；**为与对照组比较，P<0.01；NA 为未检出

注：*为 P<0.05，**为 P<0.01
图  2　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后实验组大鼠肝、肾、股骨

含量

Figure 2　The levels of lanthanum in liver, kidneys and femur of 
experimental group rats after repeated exposure (66 mg/kg·BW)

表  4　单次给予镧后大鼠粪便镧含量

Table 4　The level of lanthanum in feces of rats after 
single-exposure

时间/h
1
2
4
8
16
32
64
128

浓度/（mg/kg）
390.04±97.98
214.70±87.92
213.12±44.18
782.00±350.25

6 068.21±1 779.65
7 831.28±1 773.37
3 188.12±229.06
4 329.39±104.15

P

<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001

注：P为粪便与血液以及粪便与其他脏器镧含量比较

表  5　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后实验组大鼠尿液和

粪便镧含量

Table 5　The levels of lanthanum in urine and feces of 
experimental group after repeated exposure (66 mg/kg·BW)

时间/d
7
14
21
28

尿/（mg/L）
0.06±0.01
0.11±0.01
0.17±0.04
0.06±0.01

粪/（mg/kg）
4 544.14±320.41
7 376.17±857.05
7 313.67±936.50
8 996.90±1 277.93

P
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
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2. 8　重复经口暴露后大鼠全血中 4种轻稀土和 10种

重稀土含量

测定了大鼠全血中 4 种轻稀土［铈（Ce）、钕

（Nd）、钐（Sm）、铕（Eu）］和 10 种重稀土［钆（Gd）、铽

（Tb）、镝（Dy）、钬（Ho）、铒（Er）、铥（Tm）、镱（Yb）、镥

（Lu）、钪（Sc）、钇（Y）］含量，结果显示这 14 种稀土

元素含量均较低，未检出，因此本文不作进一步

分析。

2. 9　重复经口暴露后大鼠全血中有害元素含量

测定了大鼠全血中 9 种有害元素［铝（Al）、砷

（As）、镉（Gd）、铅（Pb）、钡（Ba）、锡（Sn）、锑（Sb）、铊

（Tl）、银（Ag）］含量，除了砷和铅，其余 7 种元素含量

较低，均未检出，故不作进一步分析。结果显示，镧

重复暴露 7、14、21 和 28 d，大鼠全血中铅和砷含量

与 对 照 组 相 比 ，差 异 无 统 计 学 意 义（P>0. 05），

见表 8。

2. 10　重复经口暴露后大鼠全血中其他元素含量

测定了大鼠全血中 9 种其他元素［锂（Li）、铍

（Be）、硼（B）、钒（V）、锰（Mn）、镍（Ni）、锶（Sr）、钍

（Th）、铀（U）］含量，发现这 9 种元素含量较低，均未

检出，故本文不作进一步分析。

3　讨论

镧是一种普遍存在于环境中的轻稀土，最早于

1839 年由瑞典的一名研究员在铈中提取，随后由于

其化学性质活泼等特性，逐渐被应用于生物医学、

光学玻璃、电子陶瓷、农畜牧业等多个领域［12-16］。然

而随着镧的广泛应用，其对土壤、空气和水造成一

定程度的污染，并进一步污染茶叶、水果以及粮食

等各类食品［17］，蓄积于食物链，成为威胁人体健康

的重要食品污染物。

镧进入机体后，可分布各组织器官中。单次经

口暴露实验结果显示，镧经口暴露后可快速吸收进

入血液，并随血液输送广泛分布于心、肝、脾、肺、肾、

脑和股骨，且优先分布于心脏以及肝、脾和肾等网状

内皮组织。研究表明，稀土摄入到动物机体后初期

以离子形式存在，然后大部分水解成亚稳态的氢氧

化物颗粒状态，进而优先分布于肝、肾、脾等网状内

皮组织中并呈稳定状态［18］。此外，心、肝、肾、脾等组

织器官供血较丰富，这也是导致稀土优先分布的因

素。进一步比较发现，单次经口暴露后，大鼠股骨镧

水平显著高于其他脏器组织，提示优先分布于其他

组织的镧最终可能会转移并蓄积于股骨中。本研究

结果还显示，镧重复经口暴露后主要沉积于肝和股

骨中。CAO 等［19］通过 SD 大鼠体内研究表明，镧化

合物在给药 1 个月后检测到其可在骨骼、肝脏、脾

脏、头发及血液等组织中蓄积，而骨样品中镧的相对

丰度在各组中最高。陈丰连等［20］用 4 种不同浓度

的含镧饲料及水喂养小白鼠，发现随稀土摄入量增

加，鼠骨中稀土相应增加。邓旭旗等［21］用含不同浓

度镧的饲料和水喂养 NIH 小白鼠，发现在母鼠及孕

鼠骨和肝脏镧含量显著高于对照组，且骨镧含量大

于肝脏。这说明本研究结果与以往研究较一致。

镧的这种亲骨性很可能归结于 La3+与 Ca2+具有相似

的离子半径和配位特性［22］，这需要进一步的研究。

此外，本研究发现，镧经口暴露后大部分随粪便排

泄，说明粪便是镧排泄的重要途径。

机体血液中含数十种元素，各元素水平的相对

平衡对维持机体健康至关重要。研究表明，外来金

属元素可直接或间接干扰动物体内原有金属元素

的分布并导致微量元素的不平衡，最终造成机体生

表  8　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后大鼠血液中砷和

铅含量/（mg/kg）
Table 8　The levels of arsenic and lead in blood of rats after 

repeated exposure (66 mg/kg·BW)/(mg/kg)
时间/d
7
14
21
28

组别

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

As
4.07±0.62
3.21±0.48
4.20±1.22
4.41±0.85
3.15±0.64
3.61±0.52
3.85±0.70
5.38±0.60

Pb
0.07±0.01
0.05±0.01
0.02±0.01
0.03±0.01
0.03±0.01
0.02±0.00
0.02±0.00
0.01±0.00

注：*为与对照组比较，P < 0.05；**为与对照组比较，P < 0.01

表  7　重复给予镧（66 mg/kg·BW）后大鼠血液中 6 种必需微量元素含量/（mg/kg）
Table 7　The levels of 6 essential trace elements (mg/kg) in blood of rats after repeated exposure (66 mg/kg·BW)

时间/d
7
14
21
28

组别

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

对照组

实验组

Fe
424.43±54.13
320.91±86.44
307.46±74.42
346.95±72.09
229.28±48.42
246.69±19.08
351.04±83.91
393.48±53.90

Cu
1.14±0.11
1.34±0.16
1.27±0.10
1.40±0.15
1.38±0.11
1.38±0.12
1.33±0.13
1.31±0.14

Zn
4.66±0.39
4.06±0.63
4.05±0.41
4.40±0.45
3.81±0.32
4.14±0.35
4.46±0.62
4.74±0.50

77Se
0.57±0.05
0.55±0.05
0.54±0.13
0.60±0.04
0.59±0.02
0.56±0.03
0.63±0.03
0.59±0.03

82Se
0.82±0.04
0.80±0.05
0.82±0.02
0.86±0.06
0.86±0.06
0.87±0.02
0.91±0.02
0.96±0.06

Co
1.42±0.29
1.61±0.47
1.35±0.16
1.50±0.40
0.86±0.03
1.20±0.16
1.04±0.16
1.24±0.20

Mo
0.02±0.00
0.02±0.00
0.03±0.00
0.03±0.01
0.03±0.00
0.03±0.00
0.02±0.00
0.03±0.00

注：*为与对照组比较，P < 0.05；**为与对照组比较，P < 0.01
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理活动失常［23-24］。本研究结果显示，镧重复经口暴

露吸收入血后在血液中水平较高，但未对血液中宏

量元素、微量元素、其他稀土元素、有害元素以及其

他元素含量产生影响。

目前，国内外关于稀土对血液中元素影响的研

究较少。个别研究显示，稀土会对鸡体内的铁、铜

和锌含量有一定的影响，其程度强弱和作用大小与

添加剂量有关［25］。而镧暴露会影响小鼠睾丸中微

量元素 Cu、Zn 含量，进而影响其生殖功能［26］。冯流

星等［27］给断乳后雄性 Wistar 大鼠分别饮用镧含量

为 5. 56、55. 6 和 556 mg/L 的饮用水，持续 30 d 后

测定大鼠血中铁、铜和锌的含量，发现低、中剂量组

血液中铁、铜和锌的含量低于对照组，而高剂量组

全血中这 3 种元素的含量与对照组相比却无显著

性差异，这表明摄入稀土可能引起体内微量元素之

间的动态平衡发生改变。本实验镧的灌胃剂量为

66 mg/kg·BW，高于该研究的最高暴露剂量，结果与

该研究结果较一致。王天成等［28］研究显示，Wistar
大鼠暴露于 0. 1、2 和 40 mg/kg LaCl3 90 d 后，仅

2 mg/kg 剂量组大鼠血清 Ca 和 Mg 水平明显降低。

本研究镧的灌胃剂量为 66 mg/kg·BW，稍高于该研

究的最高剂量，同样未观察到元素水平有变化，结

果与该研究较一致。

综上，单次经口暴露的镧可快速吸收入血，广

泛分布于心、肝、脾、肾、股骨等组织中，易沉积于肝

和股骨，且以粪便排泄为主。大鼠重复经口暴露镧

后，在血液中镧含量较高，但并未对血液元素谱产

生影响。本研究结论补充和丰富镧的安全性评价

资料，为稀土元素镧的食品安全管理提供了科学

依据。
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