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摘要  铅同位素比值可被作为“铅指纹”而由体内生物样品追溯外在铅污染源, 然其可靠性未见

文献报告. 以往研究曾发现同一个体生物样品间铅同位素比值存在差异, 为确证此现象, 了解铅

暴露后体内血、发及各组织脏器铅指纹与受试物铅指纹的一致性及染毒剂量对其的影响, 研究选

取 32 只 SD 雄性大鼠分为 4 组分别按 0, 30.0, 60.0, 120.0 mg/kg 体重每天经消化道醋酸铅染毒 4

周, 用电感耦合等离子体质谱(ICP-MS)测定其血、毛、肝、肾、股骨中的铅同位素比值. 结果显

示: 血、发及各组织器官的铅指纹之间存在显著性差异(P<0.05). 血铅指纹与受试物原始铅指纹

差异程度与染毒剂量有关, 而其他组织脏器铅指纹基本上不受染毒剂量影响. 发铅不适宜作为铅

溯源的生物标志物, 而血铅相对更适于用来追溯外在铅污染源, 尤其在高铅浓度暴露下更为准确

可靠. 该结果为铅同位素比值法进行生物样品铅溯源的研究提供了科学依据.   

关键词   

铅指纹 

同位素比值 

血 

毛发 

脏器 

大鼠 

  

 

铅污染及其防治是影响我国人口素质的重大课

题, 其根本任务是查明铅污染源继而有效阻断污染. 

铅因其 4 个同位素(204Pb, 206Pb, 207Pb, 208Pb)在次生过

程中不易受温度、压力、pH 等作用而发生变化, 故

其构成的 3 个同位素比值认为具有“指纹”特征, 据此

可由体内“铅指纹”定性地追溯其外来铅污染源 . 相

比于传统流行病学方法 , 通过质谱技术根据铅同位

素比值进行铅溯源的方法因其定向性、准确、快速、

低成本, 而具有巨大的发展潜力. 国外利用血、发、

牙齿、骨等的铅同位素比值进行环境铅污染溯源的研

究已有不少报道1~4, 国内尽管已有一些利用环境样

品如 PM2.5 和植物样品如丹参进行的铅同位素溯源研

究5~8, 但利用人体或动物样品进行铅溯源研究的报

道仍很罕见.  

在我们利用人体样品进行铅同位素指纹溯源的

研究中, 曾观察到正常人群同一个体的血、尿、发及

各脏器的铅指纹存在差异9,10, 这种指纹差异现象是

否源于不同组织器官对铅同位素的选择性蓄积或分

流作用, 该作用是否与摄入剂量有关, 血铅与发铅作

为铅溯源的生物标志物能否忠实地反映外源铅的原

始同位素比值, 国内外均未见相关文献报道. 本研究

拟通过对大鼠经消化道铅染毒, 测定其血、毛发及各

组织器官中铅同位素比值 , 来进一步证实动物是否

也和人体一样在各组织间存在铅指纹差异现象 , 并

就其成因做初步探讨 . 该研究将为铅同位素比值方

法开展人体生物样品铅溯源研究提供科学依据.  

1  材料与方法 

(ⅰ) 试剂.  分析纯醋酸铅(Pb(CH3COO)2·3H2O), 

美国国家标准局铅同位素标准物质 SRM-981, 电子

纯 级 硝 酸 (71%) 及 双 氧 水 (30%), 优 级 纯 高 氯 酸

(70%~72%), 18 Mcm 超纯水.  

(ⅱ) 分析方法 .  4 周龄的健康 SD 雄性大鼠

(80~100 g, 北京大学医学部动物实验中心提供 , 饲

养于 2 级环境, SPF 级基础低铅饲料), 适应性喂养一

周, 剃除背毛后, 根据体重随机按每组 8 只分为 4 组: 
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对照组、低剂量组、中剂量组、高剂量组. 空白对照

组饲以去离子水 , 其他各实验组采用醋酸铅去离子

水溶液按 1.0 mL/100 g 体重经口灌胃染毒, 每日一次, 

连续 4 周. 低、中、高剂量组染毒剂量分别为 30.0, 

60.0, 120.0 mg/kg 体重, 根据体重同步调整灌胃量.  

4 周后剃取大鼠背毛, 乙醚麻醉, 股动脉放血处

死. 取股动脉血约 4 mL 于低铅肝素锂抗凝管; 摘取

肝、肾、股骨等脏器, 剔出结缔及脂肪组织, 吸干血

污 , 称重 , 置于聚乙烯袋中; 所有样品于−20℃冰箱

中保存.  

(ⅲ) 样品前处理.  准确称取适量样品, 置于消

化杯中 , 加入消解用混合酸(HNO3:HClO4)适量 , 放

置 12 h 后, 于电热板逐步加热为 100℃~120℃~140℃

~160℃~180℃, 过程中适量补加 H2O2, 达消解终点

(冒白色烟雾)后, 加入高纯水赶酸, 冷却, 去离子水

转移, 定容为消化液, 测定前适度稀释.  

(ⅳ) 仪器测定.  采用美国 Perkin Elmer 仪器有

限公司(上海)Elan DRCII 型电感耦合等离子体质谱

(ICP-MS) 在 优 化 条 件 下 对 样 品 进 行 同 位 素 204Pb, 
206Pb, 207Pb 和 208Pb 逐一扫描, 以获得铅同位素比值. 

仪器条件 : 射频功率 1100 W, 等离子气体流量 15 

L/min, 辅 助 气 流 量 1.85 L/min, 雾 化 气 流 量 0.95 

L/min, 离子镜电压 6.1 V, 脉冲电压 1100 V, 跳峰扫

描模式, 扫描点数 150/reading, 驻留时间 30 ms, 重

复次数 9. 在优化条件下, 10 ng/mL 铅标准溶液的同

位素比值 204Pb/206Pb, 207Pb/206Pb, 208Pb/206Pb 测定 RSD

分别达到 0.27%, 0.12%, 0.13%. 

通过 201Hg 校正分析过程中的同量异位素干扰和

质量偏移, 测定中每 5 个样品插入同位素标准物质

NISTSRM981 溶液监控仪器状态, 采用 CAIS 内标校

正法11,12对基体效应和仪器漂移进行校正.  

(ⅴ) 统计分析.  应用 SPSS14.0 软件进行统计

学分析, 分别选用 One-way ANOVA 和 Paired t test

方法对不同剂量组间和不同组织器官铅同位素结果

进行比较.  

2  结果及讨论 

2.1  不同剂量组铅指纹比较 

表 1~3 给出了各剂量组大鼠组织脏器铅同位素

比值测试分析结果, 采用 One-way ANOVA 统计分

析在显著性水平= 0.05 条件下比较同一脏器组织在

剂量组间的差异.  

由表 1 可知, 对于同位素比值 208Pb/206Pb, 各样

品在剂量组间存在显著性差异的有 : 全血的低剂量

组与中剂量组(P < 0.01), 低剂量组与高剂量组(P < 

0.05); 肝的低剂量组与中剂量组(P < 0.05), 中剂量

组与高剂量组(P < 0.01). 染毒剂量对肾、股骨、毛的

铅指纹 208Pb/206Pb 均无显著影响(P > 0.05). 

由表 2 可知, 对于同位素比值 207Pb/206Pb, 各脏 

表 1  各剂量组 208Pb/206Pb 比较(n=8) 
a) 

样品 分组 
铅同位素比值 多重检验的 P 值 

整体 P 值 
平均值 标准偏差 中剂量组 高剂量组 

全血 

低剂量组 2.1032 0.0039 0.001** 0.026* 

0.005** 中剂量组 2.0955 0.0051  0.229 

高剂量组 2.0981 0.0022   

肝 

低剂量组 2.1038 0.0028 0.019* 0.079 

0.001** 中剂量组 2.0970 0.0075  0.000** 

高剂量组 2.1089 0.0046   

肾 

低剂量组 2.1051 0.0032 0.400 0.266 

0.158 中剂量组 2.1069 0.0053  0.058 

高剂量组 2.1027 0.0037   

股骨 

低剂量组 2.1112 0.0052 0.364 0.149 

0.156 中剂量组 2.1080 0.0027  0.734 

高剂量组 2.1065 0.0034   

毛 

低剂量组 2.0926 0.0298 0.732 0.330 

0.606 中剂量组 2.0958 0.0095  0.522 

高剂量组 2.1018 0.0053   

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05 
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表 2  各剂量组 207Pb/206Pb 比较(n=8)a) 

样品 分组 
铅同位素比值 多重检验的 P 值 

整体 P 值 
平均值 标准偏差 中剂量组 高剂量组 

全血 

低剂量组 0.8593 0.0020 0.135 0.044* 

0.112 中剂量组 0.8581 0.0018  0.513 

高剂量组 0.8575 0.0005   

肝 

低剂量组 0.8571 0.0016 0.041* 0.305 

0.117 中剂量组 0.8555 0.0010  0.301 

高剂量组 0.8563 0.0015   

肾 

低剂量组 0.8564 0.0018 0.934 0.542 

0.501 中剂量组 0.8568 0.0009  0.677 

高剂量组 0.8577 0.0023   

股骨 

低剂量组 0.8571 0.0013 0.515 0.692 

0.374 中剂量组 0.8581 0.0018  0.989 

高剂量组 0.8585 0.0038   

毛 

低剂量组 0.8860 0.0430 0.460 0.304 

0.146 中剂量组 0.8647 0.0025  0.002** 

高剂量组 0.8596 0.0019   

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05 

表 3  各剂量组 204Pb/206Pb 比较(n=8)a) 

样品 分组 
铅同位素比值 多重检验的 P 值 

整体 P 值 
平均值 标准偏差 中剂量组 高剂量组 

全血 

低剂量组 0.0548 0.0004 0.999 0.997 

0.872 中剂量组 0.0548 0.0002  0.930 

高剂量组 0.0548 0.0001   

肝 

低剂量组 0.0548 0.0002 0.461 0.470 

0.693 中剂量组 0.0548 0.0001  0.991 

高剂量组 0.0548 0.0001   

肾 

低剂量组 0.0544 0.0002 0.006** 0.109 

0.0203﹡ 中剂量组 0.0546 0.0002  0.177 

高剂量组 0.0545 0.0001   

股骨 

低剂量组 0.0545 0.0001 0.299 0.203 

0.394 中剂量组 0.0545 0.0001  0.806 

高剂量组 0.0545 0.0002   

毛 

低剂量组 0.0541 0.0014 0.425 0.455 

0.665 中剂量组 0.0544 0.0002  0.959 

高剂量组 0.0544 0.0002     

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05 
 
  

器剂量组间检验后整体 P > 0.05, 说明各剂量组间均

无显著性差异. 

由表 3 可知, 对于同位素比值 204Pb/206Pb, 仅肾

的 低 剂 量 组 与 中 剂 量 组 之 间 存 在 显 著 性 差 异 (P  < 

0.05). 

综合以上结果, 所测 5 种脏器组织 3 个剂量组在

3 个同位素比值方向上共 45 对比较中, 仅血、肝、肾

剂量组的 5 对比较存在显著性差异(P < 0.05), 其余各

组织脏器各铅同位素比值均不存在剂量组间的显著

差异, 说明总体上体内铅指纹保持稳定, 3 个同位素

比值中 207Pb/206Pb 最为稳定, 所有脏器组织在此比值

上随剂量均无显著差异(P > 0.05); 而各脏器中股骨

的铅同位素比值最为稳定 , 在所有铅同位素比值上

均不随染毒剂量组发生显著变化.  

结果显示 , 不同剂量组的血铅同位素比值会随

着受试物铅浓度的变化而变化 , 而其他大部分被测
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组织脏器的铅指纹则与染毒剂量无关. 由表 1~3 可见, 

在低剂量组 , 大鼠血铅同位素比值与受试物血铅同

位素比值相差较远, 而随着剂量加大, 两者之间的差

异越来越小, 几乎消失. 上述结果使我们得出如下假

设: (a) 血液作为经消化道染毒进入大鼠体内的铅的

第一道屏障 , 对于摄入的铅具有一定的选择性蓄积

或者分流作用, 而同时又存在一个“选择性蓄积能力

或分流能力阈值”. 而当受试物剂量逐步增加, 突破

了血液的分流能力阈值之后 , 血液与受试物同位素

比值之间的差距逐步缩小; (b) 血液将外源性铅输送

到各个组织器官 , 经过血液缓冲的铅抵达各个组织

器官后将不会对相对应的“阈值”产生冲击 , 故所蓄

积的铅同位素比值相对稳定 , 不受受试物剂量的影

响. 上述假设有待进一步实验证实.  

2.2  不同组织脏器铅指纹比较 

血、毛发及各组织脏器铅指纹的差异比较采用配

对 t 检验进行分析. 对于铅指纹在剂量组间无显著差

异的生物样品 , 合并各剂量组数据后进行分析 , 表

4~6 分 别 给 出 了 样 品 在 208Pb/206Pb, 207Pb/206Pb 和
204Pb/206Pb 上的比较结果. 

由表 4 可知, 对于铅同位素比值 208Pb/206Pb, 血-

肝、血-肾、血-骨间均存在显著差异, 毛-血、毛-肝

在任一个剂量组均不存在显著差异, 肾、股骨、毛任

意两者之间均存在显著性差异.  

由表 5 可知, 对于铅同位素比值 207Pb/206Pb, 各

组织脏器合并剂量组后进行比较发现 , 除血-股骨、  

血-毛、肝-肾外, 其余任两组织脏器间均有显著性差

异(P < 0.05).  

由表 6 可知, 各组织脏器剂量组合并后对铅同位

素比值 204Pb/206Pb 比较发现: 除血-肝、肾-股骨、肾-

毛、股骨-毛外, 其他各组织脏器间铅同位素比值均

存在显著性差异(P<0.05). 综合以上结果, 各组织脏

器铅指纹在 10 对两两比较中, 在 3 个同位素比值上

均存在显著性差异有两对: 血-肾、肝-股骨; 在两个

同位素比值上存在显著性差异的有 6 对: 血-肝、血-

股骨、肝-毛、肾-股骨、肾-毛、股骨-毛; 在一个铅

同位素比值方向上存在显著差异的有两对 : 血-毛、 

肝-肾. 说明各组织脏器铅指纹差异普遍存在, 至少

有一个铅同位素比值可将其两两区分 . 与以往发现

的同一人体指纹差异现象相类似, 大鼠血、毛发及各

个组织器官之间的铅同位素比值也具有显著性差异.  

表 4  血、毛发及各组织脏器 208Pb/206Pb 比较 a) 

样品对 
配对 t 检验 P 值 

总实验组 低剂量组 中剂量组 高剂量组 

血-肝 0.050* 0.609  0.721  0.002** 

血-肾 0.001** 0.384  0.011* 0.031* 

血-股骨 0.000** 0.037* 0.000** 0.004** 

血-毛 0.440 0.274  0.939  0.211  

肝-肾 0.349 0.303  0.003** 0.019* 

肝-股骨 0.007** 0.011* 0.007** 0.374  

肝-毛 0.112 0.313  0.720  0.072  

肾-股骨 0.005** – – – 
肾-毛 0.033* – – – 
股骨-毛 0.007** – – – 

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05, “-”表示在该脏器此铅同位

素比值不受剂量影响, 合并各剂量  

表 5  血、毛发及各组织脏器 207Pb/206Pb 比较 a) 

样品对 
配对 t 检验 P 值 

总实验组 低剂量组 中剂量组 高剂量组 

血-肝 0.000** – – – 
血-肾 0.009** – – – 
血-股骨 0.490 – – – 
血-毛 0.050 – – – 
肝-肾 0.279 – – – 
肝-股骨 0.034* – – – 
肝-毛 0.019* – – – 
肾-股骨 0.048* – – – 
肾-毛 0.025* – – – 
股骨-毛 0.038* – – – 

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05, “–”表示在该脏器此铅同位

素比值不受剂量影响, 合并各剂量组 

表 6  血、毛发及各组织脏器 204Pb/206Pb 比较 a) 

样品对 
配对 t 检验 P 值 

总实验组 低剂量组 中剂量组 高剂量组 

血-肝 0.774  – – – 
血-肾 0.000** 0.041* 0.137  0.002** 

血-股骨 0.000** – – – 
血-毛 0.023* – – – 
肝-肾 0.000** 0.014* 0.002** 0.004** 

肝-股骨 0.000** – – – 
肝-毛 0.005** – – – 
肾-股骨 0.853  0.298  0.264  0.642  

肾-毛 0.289  0.618  0.026* 0.180  

股骨-毛 0.242  – – – 

a) **表示 P<0.01, *表示 P<0.05, “-”表示在该脏器此铅同位

素比值不受剂量影响, 合并各剂量组  
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而此现象的相关报道极为罕见 , 其产生机理更不知

晓. 以下仅仅为初步假设: 不同的组织器官有着各自

不同的物理、化学和生物学特性 , 诸如不同的膜电

位、通透性和离子通道等等, 故而可能对铅的某一同

位素产生选择性蓄积或滤过 , 进而导致各组织器官

铅指纹差异现象 . 在动物体内发现不同组织器官间

的铅同位素比值差异为首次报道 , 目前尚缺少国内

外可参考资料 , 以上假设还有待进一步的研究工作

加以证实.  

2.3  血、毛发及各组织脏器与受试物铅指纹比较 

分别以 207Pb/206Pb, 204Pb/206Pb, 208Pb/206Pb 中任两

个比值为 X 和 Y 坐标轴, 可以绘制出 3 个血、毛发及

组织脏器铅指纹分布图 , 将其与受试物原始铅指纹

(平均值, n=5)进行比较. 以 207Pb/206Pb, 204Pb/206Pb 作

X, Y 轴的分布图为例, 说明总实验组(图 1)、低剂量

组、中剂量组、高剂量组中(图 2)各组织脏器和受试

物铅指纹比较的情况.  

由图 1 可见, 血、毛发及各组织脏器铅同位素比

值分布在以受试物原始铅指纹为中心的椭圆形范围

内, 并有各种特征区域, 例如: 肝脏中铅同位素比值

大都分布在受试物左上方; 肾脏中铅同位素比值则

分布在受试物左下方; 股骨中铅同位素比值分布在

受试物右下方; 而毛发中铅同位素比值分布在距离

受试物较远的右下方; 全血中铅同位素比值基本上

分布在以受试物为中心的椭圆区域内 . 从不同剂量 

 

 

图 1  总实验组大鼠血、毛发及组织脏器 204Pb/206Pb vs. 207Pb/206Pb 分布图  

 

图 2  低、中、高剂量组大鼠血、毛发及组织脏器 204Pb/206Pb vs. 207Pb/206Pb 分布图 
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组的分布图中(图 2)更清晰地看到, 随着染毒剂量的

增加, 全血中铅同位素比值分布点由分散逐渐集中, 

在高剂量组 , 全血的同位素比值非常集中地分布受

试物周围 , 且相对于其他组织脏器与受试物原始铅

指纹最为接近.  

以上现象进一步提示, 铅进入大鼠体内后有可能

会在不同的组织器官间产生一定的分流, 从而通过动

物实验进一步证实了曾经在人群实验中观察到的同体

血、尿、发、组织器官铅指纹的差异现象. 各个组织

器官的铅指纹在反映外源性铅铅指纹时符合程度不同, 

发铅铅指纹因其与受试物原始铅指纹差异较大而不适

宜作为铅溯源的生物标志物, 而血铅因其可靠性和易

得性更适于用作体内铅指纹代表来追溯外在铅污染源, 

且在高剂量铅暴露下, 更为准确可靠.  

3  结论 

(ⅰ) 经消化道染毒大鼠血、毛发及组织器官之

间存在铅指纹差异现象.  

(ⅱ) 血铅指纹与受试物的铅指纹的差异程度与

染毒剂量有关 ; 而其他组织脏器铅指纹基本上不受

染毒剂量影响.  

(ⅲ ) 毛发铅不适宜作为铅溯源的生物标志物 , 

而血铅同位素比值则相对更适于用来追溯外在铅污

染源, 在高铅浓度暴露条件下更是如此.  

(ⅳ) 大鼠血、毛发及组织器官间的铅同位素比

值差异现象为首次报道, 且有待进一步证实.  
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