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[摘　要]铬（Cr）是人和动物所必需的微量元素，但也会因摄入过量产生多种毒性作用。作者就铬对机体的危害及其毒性

机理等方面的研究进行综述。
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铬（Cr）广泛存在于大气、土壤、水及动植物体内。自

然界中铬的存在形式以Cr３＋和Cr６＋为主。Cr３＋是动物所必需

的微量金属元素。而Cr６＋ 的毒性要比Cr３＋ 大１００倍，Cr

６＋ 化合物已定为人类的确定致癌物，摄入量过多会损害机体

健康。为加深对铬毒性的认识，作者主要从六价铬对机体健

康的危害及其毒性机制等方面进行综述。

1.六价铬的危害

1.1六价铬对皮肤的损伤

暴露于六价铬会出现接触性皮肤溃疡，特别是在真皮破

损部位的皮肤。临床上鞣革工人的过敏性接触性皮炎即是由

于接触了六价铬导致的皮肤溃烂损伤。真皮暴露于铬后会释

放出细胞因子和细胞毒性T细胞，其通过细胞毒性T细胞与释

放的细胞因子而引起真皮炎症。

1.2六价铬对呼吸系统的损伤

六价铬在生产过程中的主要损害对象是呼吸道及黏膜，

对于鼻腔往往容易发生铬鼻病，咽部及皮肤黏膜由于强烈的

刺激和腐蚀作用会发生黏膜刺激症。铬酸盐粉尘可引起的症

状包括流泪、鼻炎、鼻中隔溃疡或穿孔、胸闷、两肺干湿性

啰音等。

1.3六价铬对循环系统的损伤

有研究证实K2CrO7的混合物均可抑制心肌线粒体酶SDH、

CCO、细胞色素C的活性 [1]。该实验证实，铬盐可引起心肌线

粒体损伤和组织缺氧，六价铬在体内可还原成三价铬，而导

致机体缺氧。给动物静脉注射六价铬，试验结果发现该动物

发生了心肌退行性变，心肌纤维肿胀、横纹肌消失，少量出

血等。

1.4六价铬的致癌作用

六价铬对人类有致癌性，它可经呼吸道吸入并沉积于肺

脏中，肺脏是其引起组织损伤和致癌的主要靶器官。根据流

行病学调查表明职业性铬暴露与职业性肺癌有密切关系[1]。

1.5六价铬对生殖系统的损伤

有研究表明：经腹腔注射六价铬染毒大鼠，睾丸、精

囊、包皮腺重量明显降低；睾丸萎缩，血睾屏障通透性显著

增加；睾丸组织中蛋白质、DNA、RNA水平降低，间质细胞数

目减少、细胞核直径减小；附睾内精子生成明显受到抑制，

精子畸形增多，精子活力下降等[2-3]。

2.六价铬的毒性机制

六价铬细胞毒性机制的研究主要有：与活性氧水平的变

化、诱导细胞凋亡的发生、导致细胞的癌化以及细胞自噬的

异常等。

2.1六价铬与活性氧簇水平

近年来的研究表明[4]，六价铬可通过降低胞内抗氧化酶

活性、促进 ROS合成相关酶类表达等方式导致细胞内 ROS 累

积。

六价铬毒性研究显示[5-6]，六价铬进入动物体后可导致

肝组织、表皮组织在内的多种组织中 SOD 活性、CAT 活性、

GSH/GSSH 比值出现明显下降。在细胞水平上，六价铬染毒

后的人支气管上皮细胞BEAS-2B中，TrxR活性被抑制，Trx氧

化水平升高。以上表明六价铬在还原过程中消耗了大量胞内

还原酶，打破了体内氧化还原平衡，导致胞内抗氧化系统受

损，从而产生ROS累积效应。

2.2六价铬诱导细胞凋亡

六价铬可通过多种机制诱导细胞凋亡。有研究表明[7]，

较高浓度的六价铬进入细胞内可通过ROS造成DNA损伤，激活

p53蛋白，诱导细胞凋亡。近期的研究发现，六价铬也可通过

干扰胞内能量代谢过程激活 p53介导的细胞凋亡。在p53缺陷

型细胞中，六价铬同样可以诱导凋亡的发生，可通过p53非依

赖性凋亡途径诱导细胞凋亡。

2.3六价铬与细胞癌化

六价铬的致癌机制可能与癌基因的调控和六价铬化合物

相关细胞分化异常有关。有研究显示，在六价铬被还原成低

价态铬的过程中产生的大量ROS能够导致遗传物质损伤，如

染色体的基本修饰、单链或双链断裂、Cr-DNA二元加合物、

DNA-Cr-DNA三元加合物等形式。此外，六价铬在诱导细胞凋

亡时也能导致基因突变，并诱导肿瘤新生物的生成。同时，

六价铬还可以通过ROS所导致的DNA损伤、通过信号途径改变
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癌基因的转录水平与蛋白活性以及表观遗传学影响等方面促

进细胞的癌化过程。

2.4自噬与线粒体

在过往的研究中反复证实六价铬可影响细胞内线粒体的

功能和结构，引起线粒体数目与膜电位的变化[8-9]。如六价铬

可诱导L-02细胞内ROS水平增加，引起的细胞核DNA氧化损伤

使其修复基因hOGG1表达水平发生改变，影响了线粒体DNA的

修复。可见六价铬与线粒体稳态的调节密切相关。

同时也有研究表明，六价铬的铬暴露处理可使小鼠的肺

组织内自噬水平增加，同时导致细胞存活的减少，这种六价

铬与自噬的关联近年来也有研究报道[10]。线粒体稳态的改变

会导致线粒体自噬的发生。富含线粒体较多的细胞如精原细

胞等在高氧化压力、受到缺氧等因素影响时，通过PINK1在

线粒体外的富集，使 MUL1 由胞浆转移到线粒体上，之后由

Ⅲ型 PI3K 复合体介导自噬泡的成核阶段，最后LC3由Ⅰ型转

化为Ⅱ型，并靶向进入自噬体，从而被溶酶体降解。总而言

之，线粒体稳态失衡导致的线粒体自噬在一定程度上减少线

粒体的数目与功能，呈现一定程度的毒作用。

3.小结

随着研究的不断深入，六价铬的毒性作用越来越清晰，

此外，对铬的毒性机理还需要进一步研究阐明，以减少铬在

应用时所引起的毒副作用，避免给机体造成严重损伤。
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