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聚苯乙烯微塑料长期暴露诱导睾丸支持细胞铁死亡

李 燚，文乙先，蔡 景，张慧莲，韩 飞  重庆医科大学公共卫生学院，教育部生殖与发育国际联合研究实验

室，重庆

［摘要］ 目的 探究聚苯乙烯微塑料（polystyrene microplastics，PS-MPs）长期低剂量暴露是否诱导

睾丸支持细胞发生铁死亡导致睾丸损伤。方法 40只 8周龄C57BL/6雄性小鼠按随机数字抽样法分为

（n=20）：对照组（去离子水）、处理组［PS-MPs，2. 5 mg/（kg·d）］，每日灌胃1次，持续12个月；HE染色及普

鲁士蓝染色检测睾丸组织病理损伤及 Fe2+蓄积情况；电子透射显微镜观察睾丸支持细胞线粒体形态。

使用小鼠睾丸支持细胞系TM4作为研究模型，分为Con组（常规培养）和MPs组（PS-MPs，2. 5 μg/mL），2组

细胞均连续处理至第 100代，显微镜下观察细胞形态变化；CCK-8检测细胞活性变化，活性氧（reactive 
oxygen species，ROS）探针、线粒体膜电位探针（JC-1）分别检测 TM4 细胞 ROS 和线粒体膜电位

（mitochondrial membrane potential， MMP）；利用流式细胞术检测细胞凋亡情况；Fe2+试剂盒检测细胞内

Fe2+含量；Western blot 检测组织和细胞内铁死亡关键分子的蛋白表达水平。结果 PS-MPs 长期暴露

后，与对照组相比，处理组小鼠睾丸组织曲细精管直径和厚度显著降低（P<0. 01），睾丸支持细胞数量减

少（P<0. 05）；睾丸支持细胞线粒体呈现铁死亡特征性改变，睾丸组织Fe2+蓄积增加；PS-MPs暴露可下调

铁死亡关键分子谷胱甘肽过氧化酶 4（glutathione peroxidase 4， GPX4）和铁蛋白轻链（ferritin light chain， 
FTL）蛋白表达水平（P<0. 05）。在细胞模型中，PS-MPs长期染毒导致TM4细胞形态改变、活性显著降低

（P<0. 05），ROS水平明显升高（P<0. 01），MMP显著降低（P<0. 05）；PS-MPs暴露后TM4细胞未发生明显

凋亡，但细胞内Fe2+含量显著升高（P<0. 01）；PS-MPs暴露可下调GPX4和FTL蛋白表达水平（P<0. 05）。

结论 PS-MPs长期低剂量暴露可以诱导睾丸支持细胞线粒体损伤和氧化应激，并激活铁死亡途径，导

致小鼠睾丸损伤。
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Chronic exposure to polystyrene microplastics induces ferroptosis in testicular 
Sertoli cells
LI Yi， WEN Yixian， CAI Jing， ZHANG Huilian， HAN Fei  International Joint Research Laboratory of 
Reproduction and Development of Ministry of Education， School of Public Health， Chongqing Medical University， 
Chongqing， China

［Abstract］ Objective To investigate whether long-term low-dose exposure to polystyrene 
microplastics (PS-MPs) induces ferroptosis in testicular Sertoli cells and then leads to testicular injury.
Methods　Forty 8-week-old male C57BL/6 mice were randomly divided into a control group (deionized water 
group) and a PS-MPs group [2. 5 mg/(kg·d)], with 20 mice in each group.  Corresponding agents were gavaged 
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once a day for 12 consecutive months.  HE staining and Prussian blue staining were used to detect 
histopathological damage and accumulation of ferrous ions in the testes.  Electron transmission microscopy was 
employed to observe the mitochondrial morphology of testicular Sertoli cells.  Mouse Sertoli cell line TM4 was 
divided into a Con group (standard culture) and an MPs group (2. 5 μg/mL PS-MPs).  After both groups 
underwent continuous exposure and passed up to the 100th generation, morphological changes were observed 
under the microscope; cell viability was detected with CCK8 assay, and production of reactive oxygen species 
(ROS) and mitochondrial membrane potential (MMP) were detected with a ROS probe and a mitochondrial 
membrane potential probe (JC-1), respectively.  Flow cytometry, ferrous ion (Fe2+ ) kit and Western blotting 
were applied to detect cell apoptosis, intracellular iron ion content, and protein levels of key molecules of 
ferroptosis in tissues and cells.  Results　Long-term exposure to PS-MPs resulted in significantly reduced 
diameter and thickness of mouse varicocele (P<0. 01), fewer testicular Sertoli cells (P<0. 05), with 
characteristic ferroptosis alterations in the mitochondria, and increased accumulation of ferrous ions in 
testicular tissue.  Exposure to PS-MPs down-regulated the key molecules of ferroptosis, glutathione peroxidase 4 
（GPX4） and ferritin light chain （FTL） when compared with the control group (P<0. 05).  In the cell model, 
long-term PS-MPs exposure led to morphological changes and decreased cell viability (P<0. 05), more 
production of ROS (P<0. 01), and decrease in MMP (P<0. 05) of TM4 cells.  The exposure had no effect on cell 
apoptosis, but elevated the intracellular content of ferric ions (P<0. 01), and down-regulated GPX4 and FTL 
protein levels (P<0. 05).  Conclusion Long-term low-dose exposure to PS-MPs induces mitochondrial damage 
and oxidative stress in testicular Sertoli cells, activates the ferroptosis pathway, and ultimately leads to 
testicular injury in mice.  

［Key words］ polystyrene microplastics； testicular injury； testicular Sertoli cell； ferroptosis
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目前，不孕不育症已经成为社会和公共卫生的重

要问题，由男方因素引起的生育问题占不育夫妇的

40%~50%。研究发现，环境有害因素暴露是引起男性

生殖损害的重要危险因素［1］。塑料因为具有良好的稳

定性和耐久性，在世界范围内被广泛使用从而导致大

量塑料垃圾释放到环境中［2］。由于塑料的难降解和难

分解特性，这些塑料垃圾在理化因素和机械外力作用

下被降解为微塑料，并广泛分布于环境中，导致微塑

料污染十分严重，这可能给生态环境和人类健康造成

重大影响［3］。近年来，微塑料对雄性生殖健康的影响

引起了越来越广泛的关注。微塑料（microplastics， 
MPs）一词在 2004年被海洋生态学家THOMPSON等［4］

定义为直径或长度<5 mm 的塑料颗粒、纤维或薄膜。

聚苯乙烯微塑料（polystyrene microplastics， PS-MPs）是

环境中最主要的微塑料类型［5］。尽管目前已有不少关

于PS-MPs对雄性生殖损害的研究，但大多为高剂量急

性毒效应的研究结果，低剂量慢性暴露模型的毒性效

应罕见报道，且潜在毒性机制也亟待阐明。课题组前

期研究发现，较高剂量［40 mg/（kg·d）］ 5 μm 粒径的

PS-MPs暴露 60 d会导致睾丸组织学改变，血清睾酮水

平降低，精子质量下降，最终导致小鼠雄性生殖功能

障碍［6］。一项最新研究显示，PS-MPs短期暴露后在支

持细胞内聚集，引起炎症相关蛋白的显著升高［7］。睾

丸支持细胞作为睾丸组织中重要的体细胞之一，能够

分泌多种细胞因子为生精细胞的发育提供保护和营

养物质，促使生精细胞正常有序地发育至成熟［8］。然

而，PS-MPs长期低剂量暴露造成睾丸支持细胞损伤的

效应和具体机制仍不明确。

铁死亡是一种铁依赖性的细胞程序性死亡方式，

与 Fe2+过载导致的芬顿反应、胞内脂质过氧化等密切

相关［9］。线粒体形态结构变化、膜电位损伤、线粒体活

性氧增加等也在铁死亡中扮演重要角色［10］。然而，目

前尚不清楚铁死亡是否参与PS-MPs诱导的睾丸损伤。

已有研究表明，PS-MPs能够通过铁死亡途径影响睾丸

精母细胞的存活［11］。铁过载会损害小鼠的睾丸发育

和精子发生［12］。因此，本课题组推测 PS-MPs 很有可

能通过铁死亡途径诱导睾丸损伤。本研究利用粒径

为 5 μm 的聚苯乙烯微塑料，用人体实际接触换算的

最低剂量［2. 5 mg/（kg·d）］连续暴露构建 12个月的小

鼠模型，以及低剂量（2. 5 μg/mL）暴露 100代的细胞模

型相结合，探讨 PS-MPs是否导致睾丸组织损伤、铁离

子蓄积以及诱导睾丸支持细胞发生铁死亡，旨在为

PS-MPs诱导睾丸损伤的具体机制提供新思路。
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1　材料与方法

1. 1　主要材料和试剂

PS-MPs（粒径 5 μm，纯度＞98%）购自江苏先丰纳

米材料科技有限公司；小鼠支持细胞系TM4购自美国

ATCC 细胞库；普鲁士蓝染色液（DAB 增强法）试剂盒

和 Fe2+试剂盒购自北京索莱宝科技有限公司；CCK-8
试剂盒购自山东思科捷生物技术有限公司；线粒体膜

电位（mitochondrial membrane potential， MMP）和活性

氧（reactive oxygen species，ROS）试剂盒购自上海碧云

天生物技术股份有限公司；谷胱甘肽过氧化酶 4
（glutathione peroxidase 4， GPX4）抗体购自杭州华安生

物技术有限公司；铁蛋白轻链（ferritin light chain， 
FTL）抗体购自武汉三鹰生物技术有限公司；睾丸固定

液和β-actin抗体购自武汉赛维尔生物科技有限公司。

1. 2　实验模型

动物模型：40只 8周龄雄性C57BL/6小鼠［体质量

（22±2）g］购自北京维通利华实验动物技术有限公司，

在无特定病原体的动物房中适应性喂养 1周后，将小

鼠按随机数字抽样法分为（n=20）：对照组（去离子水）

和处理组［PS-MPs，2. 5 mg/（kg·d）］，每日灌胃 1次，连

续灌胃 12个月建立PS-MPs体内暴露模型。本课题组

设计的低剂量慢性暴露模型是基于一项估算人类每

天摄入微塑料总量的分析研究，人类每日摄入 0. 014~
0. 710 g的微塑料［13］；正常小鼠与体质量 70 kg的人类

药物摄入剂量换算系数为 12. 3［14］，剂量换算公式如

下：小鼠剂量（mg/kg）=人体剂量×剂量换算系数，即

14/70×12. 3=2. 46 mg/kg。按照这一换算比例，在小鼠

中考虑的相应暴露剂量为 2. 46~124. 76 mg/（kg·d）。

为了研究长期暴露于微塑料颗粒对健康的影响，本研

究选择最低剂量 2. 5 mg/（kg·d）作为实验暴露剂量。

所有实验遵循国家实验动物伦理规定，并通过重庆医科

大学实验动物管理和使用委员会批准（IACUC-CQMU-

2023-0458）。

细胞模型：TM4细胞用含 10%胎牛血清的DMEM/
F12培养基于 37 ℃、5%CO2的培养箱中培养，分为Con
组（常规培养）和MPs组（PS-MPs，2. 5 μg/mL），实验均

选取对数生长期细胞。细胞实验所选剂量参考了相

关研究设定［15］。
1. 3　HE染色

对各组小鼠腹腔注射 10% 水合氯醛麻醉后脱颈

处死小鼠于冰上分离睾丸组织，睾丸固定液进行固

定，脱水后石蜡包埋切成 5 μm厚的切片，60 ℃烘箱内

烤片，二甲苯、无水乙醇脱蜡后，进行HE染色，封片后

镜下观察睾丸组织病理学形态。HE 染色后，细胞基

部附着于生精小管基膜，顶部延伸至管腔，细胞核大

且呈卵圆形或不规则形细胞则判定为支持细胞。在

同一放大倍数下，随机选择样本的 5个视野，使用软件

Caseviewer的线段工具测量曲细精管的直径最长距离

与最短距离，计算二者之和的平均值，同理测量曲细

精管厚度。

1. 4　透射电镜观察睾丸组织线粒体结构

将睾丸组织取材完成后，立即用 2. 5% 戊二醛固

定，放置于 4 ℃中，后续步骤由塞维尔生物科技有限公

司进行透射电镜扫描。

1. 5　睾丸组织铁分布

石蜡切片脱蜡至水（同睾丸组织 HE 染色），根据

普鲁士蓝染色液试剂盒说明书进行染色，蒸馏水冲洗

后依次进行梯度乙醇脱水、二甲苯透明，用中性树胶

封片，在光学显微镜下观察并计算阳性细胞比例。

1. 6　细胞形态观察及活力检测

将TM4细胞接种相等数量的细胞于 96孔板中，按

照 CCK-8 试剂盒操作步骤，待细胞贴壁后，光学显微

镜下观察细胞形态，按 10∶1的体积比例将DMEM/F12
培养基和 CCK-8 试剂进行配比混匀，并进行换液操

作，避光 37 ℃孵育 1~2 h，每组设置 3 个复孔，使用酶

标仪测定吸光度［OD（450）］值。

1. 7　ROS、MMP水平及细胞凋亡检测

将TM4细胞接种于 6孔板中，每组设置 3个复孔，

消化并收集细胞至 EP管中，多次 PBS溶液洗涤、离心

（800 r/min，3 min）、重悬细胞后，加入 DCFH-DA 荧光

探针，37 ℃细胞培养箱孵育 30 min，使用工作液重悬

TM4 细胞，使用流式细胞仪检测 ROS 平均荧光强度。

将 2组的 TM4细胞接种等量细胞于共聚焦皿中，细胞

密度达到 50%时，根据 MMP试剂盒说明书，加入 JC-1
探针在 37 ℃下细胞培养箱孵育 30 min，PBS 清洗 2 次

后于共聚焦显微镜下观察。细胞凋亡检测实验的细

胞处理步骤同ROS，后续检测由重庆医科大学生命科

学院流式细胞平台进行检测，以上实验均重复3次。

1. 8　Fe2+含量检测

将 TM4 细胞接种于 2 个 10 cm2培养皿中，消化后

收集细胞，加入提取液超声破碎细胞。严格按照 Fe2+

试剂盒说明书步骤进行操作，收集上清液，用酶标仪

检测细胞中的Fe2+水平，实验至少重复3次。

1. 9　组织、细胞蛋白提取及Western blot检测

称取 10 mg 的睾丸组织，200 μL 蛋白裂解液裂解

组织后，使用匀浆机在冰上低温下研磨睾丸组织，冰

水中超声2次，每次5 min，在4 ℃下以12 000 r/min离心
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15 min，收集上清即为提取的蛋白；将TM4细胞接种在

6 cm2培养皿中，细胞密度达到 90%时，PBS清洗３遍，

加入配好的细胞裂解液，用细胞刮刮下细胞将混悬液收

集于EP管中，冰上裂解10 min，在4 ℃下以12 000 r/min
离心 15 min，收集上清液即为提取的蛋白。采用 BCA
法测量睾丸组织和 TM4 细胞蛋白浓度，将蛋白在

100 ℃煮 15 min变性。根据蛋白相对分子量大小选择

不同浓度的胶浓缩分离，将蛋白转至PVDF膜上，脱脂

牛奶封闭 2 h，一抗孵育过夜，1×TBST 洗涤 3 次，二抗

室温孵育 1 h，1×TBST洗涤 3次，使用化学发光法曝光

蛋白条带观察，实验至少重复3次。

1. 10　统计学分析

数据用 GraphPad Prism 9. 5 软件进行统计分析，

计量资料结果均以 x̄±s 表示，每个独立实验至少重复

3次以获得平均值，2组间比较采用 t检验，多组间比较

采用单因素方差分析，以 P<0. 05 为差异具有统计学

意义。

2　结果

2. 1　PS-MPs 慢性暴露导致小鼠睾丸组织病理形态

异常

为了明确 PS-MPs 对雄性生殖系统的损伤，通过

HE 染色进行病理分析，结果显示，与对照组相比，处

理组睾丸组织病理形态发生了明显改变，曲细精管内

细胞排列稀疏、紊乱，支持细胞发生空泡变性、呈絮状

的改变（图 1A），曲细精管直径和厚度显著降低（P<
0. 01，图 1B、C），支持细胞的数量显著减少（P<0. 05，
图1D）。

2. 2　PS-MPs慢性暴露诱导睾丸支持细胞线粒体损伤

及铁代谢紊乱

透射电镜结果显示，与对照组相比，处理组睾丸

支持细胞线粒体出现明显损伤，线粒体嵴呈泡状膨大

崩解、断裂甚至消失，外膜破裂（图 2A）。为确定

PS-MPs处理后睾丸组织铁蓄积情况，利用普鲁士蓝对

睾丸组织进行染色观察发现，处理组睾丸中可见支持

细胞及其他细胞 Fe2+含量升高，提示睾丸支持细胞出

现Fe2+蓄积现象（图 2B）。Western blot结果显示：与对

照组相比，处理组睾丸组织内铁死亡关键分子 GPX4
和 FTL蛋白表达水平显著降低（P<0. 05，图 2C~E），提

示 PS-MPs暴露可能会导致GPX4失活，铁蛋白储存铁

能力降低，从而导致睾丸抗氧化能力降低、游离Fe2+增
加并导致铁死亡。以上结果初步提示，PS-MPs长期低

剂量暴露可能诱导了睾丸支持细胞发生铁死亡。
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图1　PS-MPs慢性暴露致睾丸组织病理损伤分析

1723



陆军军医大学学报，2025，47（15） http：//aammt. tmmu. edu. cn

2. 3　PS-MPs慢性暴露对 TM4细胞形态及细胞活性的

影响

为进一步明确 PS-MPs长期低剂量暴露对 TM4细

胞的损伤效应，光学显微镜下观察细胞形态，结果显

示，与 Con 组相比，MPs 组细胞密度减少，细胞胞内空

泡增加（图 3A）。CCK-8检测细胞活性发现，与Con组

相比，MPs组细胞活力显著降低（P<0. 05，图3B）。

2. 4　PS-MPs 慢性暴露后细胞 ROS、MMP 水平和细胞

凋亡的变化

为进一步探究 TM4 细胞活力降低是否与线粒体

功能障碍有关，采用流式细胞术对细胞内ROS水平进

行检测。检测结果显示，与Con组相比，MPs组的ROS
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图3　PS-MPs慢性暴露后TM4细胞形态和增殖情况
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图2　PS-MPs慢性暴露致睾丸线粒体损伤及铁代谢紊乱
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水平显著增加（P<0. 01，图4A）；过量的ROS会导致线粒

体膜去极化，破坏线粒体完整性，导致MMP水平显著降

低（P<0. 05，图4B）。为确定PS-MPs抑制TM4细胞增殖

是否与细胞凋亡相关，采用流式细胞术对TM4细胞进行

凋亡情况分析，分析结果显示，MPs组细胞并未出现明

显的凋亡效应（图4C）。以上结果提示，低剂量PS-MPs
长期暴露导致TM4细胞活力降低可能与铁死亡诱导的

线粒体功能障碍有关，而并非由细胞凋亡导致。

2. 5　PS-MPs 慢性暴露后细胞 Fe2+含量及铁死亡关键

蛋白表达变化

Fe2+含量检测结果发现，与 Con 组相比，MPs 组细

胞内 Fe2+含量显著升高（P<0. 01，图 5A），Western blot
结果显示，与Con组相比，MPs组细胞内铁死亡关键分

子 GPX4 和 FTL 蛋白表达水平显著降低（P<0. 05，图
5B~D）。结果提示，PS-MPs会诱导TM4细胞铁代谢紊

乱，脂质过氧化损伤增加，出现铁死亡效应。

3　讨论

PS-MPs作为一种新型污染物，广泛应用于各行各

业中，并可通过多种途径进入人体。生殖系统作为生

物体敏感的系统之一［16］，可能更容易受到 PS-MPs 的
威胁。既往研究多关注于 PS-MPs大剂量急性暴露对
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睾丸的损伤［17］，但这与人体实际接触时间和剂量明显

不同，而本研究采取人体接触换算的低剂量长期慢性

暴露的实验模型，符合人类实际情况。睾丸支持细胞

作为睾丸损伤的重要靶细胞，为生殖细胞提供营养环

境和物理支撑［18］，睾丸支持细胞功能受损能够影响精

子发生过程，导致男性不育或生育能力低下［19-20］。但

是新型污染物 PS-MPs诱导睾丸损伤机制尚未完全阐

明。近年来，铁死亡被发现参与了包括睾丸损伤在内

的许多疾病的发展过程，然而在PS-MPs所致的睾丸损

伤中，铁死亡的机制尚未得到充分研究。基于上述背

景，本研究建立了粒径为 5 μm 的 PS-MPs长期暴露的

雄鼠模型和睾丸支持细胞系 TM4 细胞模型。既往研

究发现 PS-MPs 可通过氧化应激［21］、线粒体损伤［22］等
途径损害雄性生殖系统，因此本研究考虑PS-MPs会通

过线粒体氧化应激途径诱导铁死亡途径从而造成睾

丸损伤［23］。随后，在 PS-MPs 长期暴露的雄鼠模型和

细胞模型证实了铁死亡的发生，结果提示，PS-MPs长
期暴露会通过铁死亡途径导致睾丸支持细胞损伤，为

进一步研究 PS-MPs对雄性生殖系统的毒性效应及机

制提供了新的思路。

3. 1　铁死亡在PS-MPs慢性暴露致睾丸损伤中发挥重

要作用

铁死亡作为一种新型调节性细胞死亡方式，在器

官损伤机制研究中展现出重要的生物学价值。本研

究结果表明，低剂量的PS-MPs长期暴露会导致睾丸组

织损伤，包括曲细精管厚度和直径显著减小，支持细

胞形态改变，数目明显减少。由于铁代谢是一个极其

复杂的途径，主要为 Fe2+的运输、储存和调节［24］，而在

睾丸曲细精管中，支持细胞主要参与铁的运输，维持

铁稳态［20］，因此研究支持细胞铁代谢过程极为重要。

普鲁士蓝染色发现睾丸支持细胞 Fe2+蓄积，而 Fe2+蓄

积是铁死亡的重要表征。此外，透射电镜下观察到

PS-MPs长期暴露后小鼠睾丸支持细胞的线粒体损伤

显著，考虑睾丸组织出现 Fe2+蓄积可能与线粒体损伤

有关。GPX4是铁死亡发生的重要保护机制，GPX4降

低表示铁死亡的发生［25］。FTL 是维持机体铁离子的

贮铁蛋白，通过结合游离铁来调节铁的分布［26］，FTL
表达降低会引起细胞储铁能力降低，GPX4 和 FTL 在

维持细胞内氧化应激和铁代谢平衡中起关键作用，其

表达水平能够很好地反映外界因素刺激下细胞的铁

死亡程度［27］。本研究的蛋白结果表明，睾丸组织中铁

死亡关键蛋白GPX4、FTL的表达均显著降低。上述结

果提示 PS-MPs 慢性暴露的雄鼠睾丸组织出现了铁

死亡。

3. 2　线粒体功能改变与TM4细胞损伤效应密切相关

为进一步验证 PS-MPs慢性暴露对睾丸支持细胞

的影响，本研究建立了 PS-MPs 慢性暴露的 TM4 细胞

模型，结果显示，与Con组相比，低剂量的PS-MPs长期

暴露会导致 TM4 细胞密度降低，细胞内空泡增加，细

胞活力下降。研究表明 PS-MPs暴露可以引起氧化应

激［28］，氧化应激水平失衡会导致 ROS 积累增多，进而

启动细胞死亡，而线粒体在氧化应激过程中发挥核心

作用［29］，同时还是铁利用、分解代谢和合成代谢途径

中的重要细胞器［30］，因此线粒体功能障碍与铁死亡关

系密切［31］。本研究结果与上述发现一致，线粒体损伤

的相关指标发生明显变化，例如 ROS 水平升高，MMP
水平降低都提示了细胞内Fe2+蓄积，细胞线粒体受损，

进一步导致氧化应激水平失衡。有研究指出线粒体

功能障碍与细胞凋亡存在密切联系［32］，因此本研究检

测了细胞凋亡情况，但研究结果进一步表明线粒体损

伤极有可能引起铁死亡，而非细胞凋亡途径。同时，

研究结果发现 PS-MPs长期暴露后 TM4细胞中铁死亡
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关键蛋白GPX4、FTL的蛋白表达均显著降低。由此可

见，低剂量的 PS-MPs长期处理 TM4细胞，触发了铁代

谢紊乱，导致细胞内Fe2+过载，氧化应激水平失衡产生

的过量ROS导致细胞线粒体损伤，最终引起铁死亡的

发生。

本研究通过PS-MPs慢性暴露雄鼠睾丸组织，发现

铁死亡途径可能是导致睾丸损伤的关键机制之一。

此外，通过体外细胞模型进一步探索发现线粒体损伤

导致的氧化应激在铁死亡发生过程中发挥重要作用。

本研究也存在不足之处：①铁死亡主要通过氧化应激

和炎症引起细胞损伤，但本研究只关注了线粒体氧化

应激损伤，未涉及PS-MPs造成的炎症反应与铁死亡之

间的关系；②本研究只建立了睾丸支持细胞TM4慢性

暴露模型，而在睾丸组织普鲁士蓝染色中可以明显观

察到生精细胞与间质细胞可能同样存在铁死亡情况，

后续还需要进一步探讨低剂量 PS-MPs长期暴露对生

精细胞和间质细胞铁死亡的影响及可能机制；③本研

究没有从铁死亡角度进行干预，从而更加充分证实

PS-MPs诱导的损伤以铁死亡为主。综上所述，本研究

揭示了 PS-MPs长期低剂量暴露可造成睾丸支持细胞

Fe2+蓄积及引起线粒体氧化应激进而诱导睾丸支持细

胞发生铁死亡。然而，PS-MPs通过引起睾丸支持细胞

铁死亡造成睾丸损伤的具体机制，还需进一步地深入

研究。
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