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　　【摘　要】　目的　考察以蛋白质为核、红色元素硒为膜和以蛋白质为分散剂的纳米红色元素

硒是否具有延缓衰老作用。 方法　采用D 2半乳糖小鼠衰老和黑腹果蝇生存模型,评价纳米红色元

素硒的抗氧化和延长生存时间作用。结果　纳米红色元素硒能显著降低小鼠全血丙二醛含量和提

高小鼠全血谷胱甘肽过氧化物酶活性,显著延长黑腹果蝇生存时间。 结论　适当剂量的纳米红色

元素硒具有延缓衰老保健作用。
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　　已知硒化合物,如亚硒酸钠和硒蛋氨酸,有较高

生物活性和毒性。而零价元素硒,如灰和黑色元素

硒,几乎无生物活性和毒性[ 1 ]。目前,对于红色元素

硒生物性质的认识是模糊的。无机反应形成的红色

元素硒为粗大颗粒,易聚合形成灰或黑色元素硒[ 2 ] ,

评价这种红色元素硒无实际意义。一些微生物对无

机硒有耐受性,原因是将无机硒转化形成为对这些

微生物无毒性的处于胶体状态的红色元素硒[ 3, 4 ]。利

用酵母或植物生产硒蛋白的实践中,经常会发现红

色元素硒,通常情况下是把它当作无生物利用价值

的元素硒而废弃。

　　N u tta l提出胶体状态红色元素硒具有或在特

定环境下具有生物活性的假说,由于无实验证据,加

上一些微生物中红色元素硒对微生物既无生物活性

也无毒性,而是作为代谢终端产物存在的概念,以及

灰和黑色元素硒没有生物活性和毒性的概念,他的

假说未得到研究证实。

　　化学反应形成的是大颗粒、浑浊状态红色元素

硒,而生物体形成的是纳米尺度、胶体状态红色元素

硒。两种硒状态的明显不同,说明生物体内存在着能

控制元素硒原子聚合的物质。

　　我们在体外研究中观察到,蛋白质能够控制红

色元素硒原子的聚合,从而形成以蛋白质为核、红色

元素硒为膜和以蛋白质为分散剂的纳米粒子。这种

纳米红色元素硒对热稳定,不转化形成灰或黑色元

素硒。本研究拟从营养剂量水平,研究纳米红色元素

硒的延缓衰老作用,认识其生物利用价值,为其应用

提供依据。

1　材　料　与　方　法

1. 1　材料

　　纳米红色元素硒由本实验室制备,利用蛋白质

的酰胺平面对红色元素硒原子有吸附作用的原理,

控制红色元素硒形成以蛋白质为核、以红色元素硒

为膜和以蛋白质为分散剂的纳米粒子,其尺度为 20

～ 60 nm ,平均尺度为 36 nm (图 1) ; D 2半乳糖和硫

F ig. 1　TEM pho to of na no re d e lem e nta l se le n ium

代巴比妥酸 (TBA )购自上海试剂二厂; 1, 1’, 3, 3’2
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四乙氧基丙烷 (T EP )购自 Sigm a 公司; 叠氮钠、还

原型谷胱甘肽 (GSH )购自华美生物工程公司; 5, 5’2
二硫二硝基苯甲酸 (D TNB )为 F luka 分装, 购自北

京百泰生化技术公司; 其余为国产分析或优级纯试

剂。

1. 2　实验动物模型

1. 2. 1　小鼠衰老模型[ 7 ]: 　昆明二级雌性小鼠合格

号: 0123024, 6 w k 龄左右,体重 18～ 22 g,购自军事

医学科学院实验动物中心。实验动物随机分为正常

对照 (N C)、D 2半乳糖模型对照 (M C)和D 2半乳糖加
纳米红色元素硒 3 个剂量共 5 个组,每组约 10只,

口服给药, 每天 1 次, 硒剂量分别为 4. 17、8. 33 和

25. 0 Λgökg bw。小鼠每天颈后皮下注射D 2半乳糖
水溶液 0. 2 m l, 注射剂量和时间如下: 60 m gökg 3

d, 80 m gökg 5d, 100 m gökg 8 d, 120 m gökg 10 d,总

剂量为 2 580 m gökg。26 d 后活杀,测定外周全血丙

二醛 (M DA )含量和谷胱甘肽过氧化物酶 (GSH 2Px)

活性。

1. 2. 2　黑腹果蝇 (D rosop h ila m elanog aster ) 模

型[ 8 ]: 　黑腹果蝇按照常规方法繁殖, 收集 10 h 内

羽化的成虫,乙醚麻醉下,区分雌雄,随机分为正常

对照 (N C)和纳米红色元素硒 3个剂量共 4组,每组

雌雄果蝇约 120只,每 25只称重,并放在一培养管

(3 cm×13 cm )中,在 (25±1)℃、相对湿度 65%左

右的暗温箱内饲养。每支培养管内培养基厚度为

0. 5 cm～ 1. 0 cm ,每 3～ 4 d 更换一次培养基。将纳

米红色元素硒加入溶化的果蝇基础饲料中调匀,按

1. 0、2. 0和 4. 0 m gökg 硒剂量加入。每日定时 3 次

统计果蝇死亡数并排除因其他原因死亡的果蝇,直

至全部死亡。计算最高寿命、平均寿命和半数死亡时

间。

1. 3　指标及方法

1. 3. 1　TBA 显色法测定小鼠全血M DA 含量[ 9 ]。

1. 3. 2　GSH 2D TNB 显色法测定 GSH 2Px 活性[ 10 ]。

1. 3. 3　最高寿命为每组最后死亡的 10只果蝇成虫

存活日数的平均数,平均寿命以不同存活时间果蝇

的死亡数按加权平均法计算,半数死亡时间以累计

死亡率与存活天数的直线回归法求得。

1. 3. 4　实验数据用 x±s表示,用 SA S软件进行统

计处理和显著性检验。

2　结　果

　　Ta b le 1　Effe c t of na no re d e lem e nta l se le n ium on b lood MDA conte n t a nd GSH2Px a c tiv ity of m ice (x±s)

Group Se do se (Λgökg bw ) n M DA conten t (Λmo löL ) GSH 2Px activity (kU öL )

N C 0 12 3. 63±0. 17b 41. 20±3. 27a

M C 0 11 3. 80±0. 15a 33. 11±3. 74b

M C+ Se 4. 17 11 3. 63±0. 08b 35. 63±4. 70b

8. 33 9 3. 45±0. 15c 39. 20±4. 29a

25. 0 11 3. 40±0. 06c 42. 00±3. 78a

　　V alues in the sam e co lum n no t sharing common superscrip t let ter w ere sign ifican tly differen t at P < 0. 05; N C: contro l group;　M C:

D 2galacto se group

2. 1　纳米红色元素硒的抗氧化作用 (表 1)

　　可以看出, 小鼠注射D 2半乳糖后, 全血M DA

含量显著增高, GSH 2Px 活性显著下降, 提示D 2半
乳糖造成了小鼠的氧化损伤。对注射D 2半乳糖的小
鼠用纳米红色元素硒进行保护,小鼠全血M DA 含

量显著下降,其中 8. 33和 25. 0 Λgökg bw 组下降到

比N C 组还低的水平, GSH 2Px 活性明显增高,其中

8. 33和 25. 0 Λgökg bw 组效果显著,恢复到与N C

组同样的水平。综上结果表明,纳米红色元素硒具有

明显的抗氧化作用。

2. 2　纳米红色元素硒对果蝇生存的影响 (表 2, 3)

　　可以看出,除 1. 0 m gökg 纳米红色元素硒组雌
　　Ta b le 2　Effe c t of na no re d e lem e nt se le n ium on m a x im a l life 2spa n, ha lf2de a th tim e a nd a ve ra ge life 2spa n of m a le

D rosop h ila m elanog aster (DM , x±s)

Group DM (n) A verage w eigh t (Λg) M axim al life2span (d) H alf2death tim e (d) A verage life2span (d)

N C 85 800 59. 8±0. 8a 38. 9±19. 0a 39. 8±18. 3a

1. 0 m gökg Se 125 780 64. 5±2. 4b 45. 3±21. 0b 46. 5±16. 2b

2. 0 m gökg Se 92 800 69. 1±1. 8c 49. 3±22. 0b 51. 0±17. 2b

4. 0 m gökg Se 81 800 74. 3±4. 1d 45. 9±29. 7b 47. 9±20. 7b

V alues in the sam e co lum n no t sharing common superscrip t let ter w ere sign ifican tly differen t at P < 0. 05
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　　Ta b le 3　Effe c t of na no re d e lem e nta l se le n ium on m a x im a l life 2spa n, ha lf2de a th tim e a nd a ve ra ge life 2spa n of fem a le

D rosop h ila m elanog aster (DM , x±s)

Group Samp le (n) A verage w eigh t (Λg) M axim al life2span (d) H alf2death tim e (d) A verage life2span (d)

N C 106 960 66. 2±0. 4a 45. 7±20. 6a 46. 0±20. 2a

1. 0 m gökg Se 119 960 69. 8±2. 4b 49. 8±20. 7a 50. 8±17. 4a

2. 0 m gökg Se 103 950 74. 1±3. 2c 55. 1±23. 8b 56. 0±17. 4b

4. 0 m gökg Se 84 960 76. 6±4. 6d 55. 7±26. 5b 57. 3±18. 7b

V alues in the sam e co lum n no t sharing common superscrip t let ter w ere sign ifican tly differen t at P < 0. 05

性果蝇的平均寿命和半数死亡时间没有显著延长

外,其余各组果蝇最高寿命、半数死亡时间和平均寿

命均比对照组显著延长,在高剂量组,对以上三项生

存期指标的延长率均达到 20%。表明纳米红色元素

硒具有明显的抗衰老作用。

3　讨　论

　　从表 1结果可以看出,补充低剂量纳米红色元

素硒 (4. 17 Λg Seökg bw ) ,谷胱甘肽过氧化物酶活

力尚未恢复到正常水平,但脂质过氧化物已很快恢

复到正常水平。补充中和高剂量纳米红色元素硒

(8. 33和 25. 0 Λg Seökg bw ) ,谷胱甘肽过氧化物酶

均恢复到正常水平,但此时脂质过氧化物含量已显

著低于正常水平。纳米红色元素硒清除脂质过氧化

物与谷胱甘肽过氧化物酶活力明显不同步,提示纳

米红色元素硒在体内发挥抗氧化作用与其直接清除

自由基活性有一定联系[ 11 ]。

　　硒在体内代谢要经过零价元素硒过程,类似于

生物体代谢形成的零价元素硒 (可能为 Se 2, Se 4或

含几千个硒原子的原子团簇)具有生物利用价值是

很自然的推断。由此可以设想含几万至几十万个硒

原子,处于纳米尺度的红色元素硒具有一定的生物

利用价值。然而,长期以来,在硒研究中,化学体系经

常会出现浑浊状态红色元素硒,生物体系经常会出

现胶体状态红色元素硒,红色元素硒被排除在新形

式硒研究之外,对红色元素硒的认识被禁锢在无生

物活性和毒性范围内。本研究在一定意义上证实了

N u tta l假说的科学性和预见性。但N u tta l当年不可

能设想红色元素硒将会以什么形式悬浮于胶体体系

中。我们应用纳米技术,将红色元素硒确定在蛋白质

体系中,得到纳米红色元素硒,证实红色元素硒具有

很好的生物利用价值。将硒的生物医学研究带入了

纳米生物学 (N anob io logy)这一新兴领域。

　　纳米粒子有大量奇异性质,如铜是导体,纳米铜

却不导电, 镍是催化剂, 纳米镍催化活性提高了约

15倍,普通陶瓷脆硬,含纳米粒子的陶瓷具有韧性,

能够弯曲。与比其更宏观的粉末、块体和比其更微观

的原子、分子相比, 纳米粒子具有独特的小尺寸效

应、量子尺寸效应、表面效应和宏观量子隧道效应,

从而在光、电、热、磁、催化、吸附等方面出现大量特

性[ 12 ] ,指导着研究不同尺度、不同表面修饰的纳米

红色元素硒的结构和生物性质,从而丰富了探索高

生物活性和低毒性硒的途径,有希望得到生物性质

更佳的纳米红色元素硒。探索具有高生物活性和低

毒性硒的研究工作长期围绕着硒的化学形式进行,

很大程度上忽略了零价元素硒。目前有关纳米红色

元素硒的研究将带动从零价元素硒入手,围绕着硒

的物理形式进行探索。
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S TUD Y ON ANT I2AG ING FUNC T ION O F NANO RED

ELEM ENTAL S ELEN IUM D IS P ERS ED B Y PRO TEIN

ZHAN G J in2song1, GAO Xue2yun1, ZHAN G L i2de2, ZHU M ao2x iang3, YAN G Zh i2hua3

(1. Institu te of E conom ics and T echnology , U niversity of S ciences & T echnology of Ch ina, H ef ei 230052;

2. Institu te of S olid S ta te P hy sics, Ch inese A cad emy of S ciences, H ef ei 230031;

3. B eij ing Institu te of R ad ia tion M ed icine, B eij ing 100850)

　　【Abs tra c t】　O b je c tive : To invest iga te w hether nano red elem en ta l selen ium w ith p ro tein as the co re,

red elem en ta l selen ium as the m em b rane, and p ro tein as d isperser has an t i2ag ing funct ion. M e thods : T he

an t i2ag ing funct ion of nano red elem en ta l selen ium w as evalua ted u sing the m odels of bo th ag ing m ice

induced by D 2galacto se and D rosp h ila m elanog aster. Re sults : N ano red elem en ta l selen ium cou ld

sign if ican t ly decrease b lood M DA con ten t and increase GSH 2Px act ivity in m ice, and p ro long the life2span

of D rosp h ila m elanog aster. C onc lus ion: N ano red elem en ta l selen ium has an t i2ag ing funct ion a t nu trit iona l

level.

　　Ke y w o rds:　na no re d e lem e nta l se le n ium ;　D 2ga la c tose;　D ros p h illa m e la noga s te r;　a nti2a g ing

第三届亚洲食品安全与营养大会将在北京召开

　　由国际生命科学学会 ( IL S I)和各亚洲分会组织的第三届亚洲食品安全与营养大会将于 2000年 10月 3

～ 6日在北京召开。

　　此次会议将为来自学术界、企业界、政府部门的科学家们提供一个讨论未来食品安全和营养工作发展方

向的论坛;确定并讨论可能对亚洲的食品供应带来影响的食品科学和技术新进展;总结各种因素对食品法规

发展的影响;提出本世纪亚洲人群面临的重要营养学问题。

　　会议主要议题是:

　　　　1. 危险性分析和食品安全;

　　　　2. 食源性和水源性疾病;

　　　　3. 营养需求和下世纪优先考虑的营养问题;

　　　　4. 功能性食品;

　　　　5. 使食品标准达到协调统一的科学途径。
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