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摘 要：本實驗是分別將工業技術研究院所研製的氧化錫、二氧化矽及氧化鉻普通粉體及奈

米粉體，在不同濃度（1 ppm、10 ppm、100 ppm 及 1,000 ppm）下對四種人類細胞株進行細

胞毒性測試。計算細胞存活率將以錐藍質排除測試 (trypan blue exclusion test) 及 MTT assay
的方法進行，並以倒立式顯微鏡觀察不同粉體濃度在細胞培養液下的變化，及細胞在受測環

境下的型態改變。實驗結果顯示無論是普通或是奈米尺寸，這三種化合物對各種細胞的毒性

依序是氧化錫>氧化鉻>二氧化矽，在 1,000 及 100 ppm 的氧化錫濃度下與細胞培養 24 小時，

所有受測細胞的存活率幾乎等於零（K-562 細胞株除外），而二氧化矽及氧化鉻則仍有細胞

存活。另一方面比較同一種化合物但不同尺寸的粉體對細胞的毒性如何，我們發現氧化錫在

奈米化後似乎對細胞（HeLa、HepG2/C3A 及 MRC-5）的毒性變小了（在 100 ppm 濃度下各

種細胞存活率平均約升高 8%），有趣的是二氧化矽在奈米化後對細胞的毒性反而增大（在
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100 ppm 濃度下各種細胞存活率平均約降低 40%），而氧化鉻則較無較顯著的改變。在白血

球細胞株 (K-562)則發現普通及奈米粉體的化合物，細胞毒性的差異較小。由上述實驗我們

可清楚了解不同尺寸或型態的粉體對細胞的毒性是有極大的差異性，而且對不同型態的細胞

（黏貼性或懸浮性）也會造成不同的影響。我們希望藉此實驗能提供各類奈米粉體對人體細

胞影響的訊息給於相關單位，以建立奈米材料製造的安全法規。 
 
關鍵詞：奈米粉體、細胞毒性、二氧化矽、氧化鋅和氧化鉻 
 
Abstract: In this study, the normal- and nano-sized ZnO, SiO2 and Cr2O3 powders, which provided 
from Industrial Technology Research Institute (ITRI), were assessed by cellular toxicity in four 
kinds of human cell lines under different concentrations (1 ppm , 10 ppm , 100 ppm and 1,000 
ppm ). Cell survival rate of test cells were measured by the method of trypan blue exclusion and 
MTT [3-(4,5-dimethy- lthiazol-2-yl) -2,5- diphenyltetrazolium bromide] assay, and images of both 
types powders and cell morphological changes in different powders’ concentrations were observed 
by the inverted microscope. The experimental results showed normal- or nano-sized compound 
powers all were toxic to various kinds of cells and the toxicity was in the following order: ZnO> 
Cr2O3> SiO2. The survival rates of test cell lines in 24 hours incubation under the concentrations of 
ZnO in 1,000 and 100 ppm dropped nearly to zero (except K-562 cell line), but still had the cells 
that survived in the same treatment with SiO2 or Cr2O3. On the other hand, the same property 
chemical compound but in different size were analyzed in cell toxicity test. We found the 
nano-sized ZnO toxicity in HeLa, HepG2/C3A and MRC-5 had diminished (the survival rates of 
various kinds of cells raised 8% averagely under 100 ppm concentration when compared to 
normal-size ZnO ). Interestingly, the cell toxicity of nano-sized SiO2 had increased (the survival 
rates of different types cells averagely reduced to 40% under the concentration in 100 ppm), 
however, there did not have apparent change in Cr2O3. We also found that the test powders whether 
in normal- or nano-sized, the cell toxicity was little different in the leukemia cells (K-562). These 
data suggest that different sizes or types of the powders have great different toxicities in cells, and 
will cause different influences on cells with different properties (adherent or suspend). We hope to 
make use of this study to offer the cellular toxicity information of nano-sized powders to the 
relevant unit, in order to set up the secure legislation of nanomaterial production. 
 
Key words: Nanopowder, Cellular toxicity, SiO2, ZnO and Cr2O3 
 

壹、前    言 
 
一、奈米科技的快速發展與隱憂 
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二十一世紀無疑是奈米科技的世紀，奈米技術的發展一日千里，許多奈米的材料應運而

生，目前奈米粉體和一維奈米線已經進入一些材料中，並進入市場，如化妝品、織物、抗菌

材料等，但在含有奈米顆粒或奈米纖維的紡織品或生活用品中，奈米材料會隨時間推移而脫

落，脫落的奈米顆粒、纖維或含有奈米材料的衣物是否會給直接使用的人體和環境帶來危害，

目前仍待實驗證明 1-2。在一樣新科技的發現總是會在背後隱藏無法預知的社會及環境傷害，

例如 DDT 的發明與濫用，就是一個可資借鏡的案例。DDT 的全名為「雙氯－雙苯－三氯乙

醛」（Dichloro-Diphenyl-Trichloroethane）。美國在 1940 年代初期大量生產使用，主要是控

制植物病蟲害。由於 DDT 對於農業有極大的貢獻，當時 DDT 被學術界公認為安全的，無

風險，且非常有效的殺蟲劑。但隨後科學家經過十幾年的調查研究與實驗，才逐漸了解 DDT
對生態環境與人體健康的影響是長久且嚴重的。於 1963 年 5 月，美國總統的科學顧問委員

會才建議，DDT 應在短期內禁止使用。然而，美國環保署宣告 DDT 於農業方面，全面禁用，

仍是拖延至 1972 年的 6 月。前後約 30 年，美國境內總共使用大約 13 億 5,000 萬磅的 DDT，
另外有數億磅外銷。於 1980 年代，美國環保署調查美國人體內脂肪組織出現 DDT 衍生物的

頻率是 100%，血清內出現的頻率也高達 99%3，這使我們知道在一樣新科技發明且將廣泛應

用於人類生活環境之時，相關的人體健康危害評估是一定要進行的，若是只著重其經濟利益

而忽視其對環境衛生及人體健康的影響，則將會產生不可預期的人為災難 4。 
 
二、奈米粉體對人體的影響 

許多處奈米級的物質會表現出與原本材料極不同的物理化學性質，物質的尺寸在奈米級

時的性能可能與常規條件下的性能也有很大差異 5。如導電性良好的金屬銀，當尺寸小於十

幾個奈米時可成為非導體；化學惰性的金屬鉑製成奈米微粒後是活潑的激活劑等等。奈米化

後的物質，有許多的性質與特性是需要學者專家再加以研究，特別是那些與人體和生命直接

相關的醫療材料，因為奈米的尺寸較細胞微小，這為治療醫學、細胞生物學、藥理學研究帶

來了方便，也可能帶來了隱憂，因為從粉體進入人體呼吸道的沈積作用來看，粒徑大於 10 μm
之粉塵在人體呼吸系統，可能在鼻孔、上呼氣道時即被阻擋，而無法深入肺部，而粒徑在 5 μm 
至 102 μm 間之粉塵則主要沈積上呼氣道之粘液纖毛；粒徑在 5μm 以下則可深入肺部，這種

可深入肺部之粉塵一般稱之為可呼吸性粉塵（respirable particles）。美國原子委員會（NEC）
定義可呼吸性粉塵為 10μm 以上為零，3.5μm 以下百分之五十，2μm 以下則百分之百沈積可

在人體肺部 6-7，這意味著物質顆粒越小越容易透過各種路徑（包括呼吸道、消化道及皮膚接

觸）進入人體，並沈積在組織中，更可能通過細胞膜進入細胞，這對人體細胞是否具備更大

的毒性 8，目前雖無太多的資料可提供參考，但已有學者指出在防曬油中添加的二氧化鈦及

氧化鋅奈米顆粒會在皮膚與肺部細胞產生更多的氧化游離基（free radical）而破壞細胞中的

DNA 並造成細胞損傷 9-10。最近美國太空總署的強生太空中心（Johnson Space center）就報

導在大白鼠的肺部實驗發現奈米碳管比石英粉塵的毒性還要來的大。而 1985 年由史摩萊及

哈夫曼所發現由 60 個碳分子組成的封閉中空球體巴克球（buckyball），其直徑僅有數奈米，

由於其成份、結構及化學性質獨特，未來可能半導體、觸媒、光電、高分子及醫學上帶來革

命性的影響。初步的研究顯示，在經施壓後，其硬度比最硬的鑽石還高，猶如超微型的小鋼
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珠，其應用除了擔任工業上的潤滑劑以外，並且廣泛運用在材料、電池、觸媒、半導體、癌

症治療等等方面的應用研究，甚至可應用來當抗愛滋的藥物 11。但最近的實驗證明，巴克球

可輕易通過血腦屏障(blood brain barrier)而滯留在腦細胞，雖然在人類仍不知其傷害性為何，

但魚類的實驗結果發現巴克球會導致魚苗的基因突變而使腦部受損，另一方面此實驗室亦證

明其對小甲殼類（水蚤）也是有毒性的 11-12，這些事實告訴我們這些奈米材料除了可直接經

由接觸造成人體傷害外，亦可透過食物鏈間接影響到人類的健康，最近總部設在加拿大溫尼

伯市的 ETC 組織，全名是「生態平衡、侵蝕、科技轉型暨企業控管」的執行長穆尼，更呼籲

即將在南非約翰尼斯堡召開的第三屆地球永續發展高峰會的各國領袖，宣布暫停奈米物質的

商業生產。他並寄望各國領袖建立一套透明化機制，藉以深入評估奈米科技隱含的社會、衛

生、環境風險 2。這也說明奈米顆粒的危險性確實存在我們的日常生活中。因此，在我們還

不了解奈米材料的很多性質之前，應該未雨愁繆的考慮日後“奈米污染〞的問題。專家建議在

應用奈米化材料於人類的生活環境前，應先有完善的實驗報告提供給製造的廠商或是使用的

人們，而生產者必須先瞭解將應用在人類身上的奈米顆粒或材料，是否會在使用時進入人體

各個組織造成傷害，或造成細胞的 DNA 的突變進而導致癌症的產生 7。 
 
三、國內奈米粉體製造及應用現況 4-5 

最近工研院材料所建立之直流熱電漿反應製造奈米粉體技術及設備，可低成本、連續式

量產（>3 公斤/小時）不團聚之奈米氧化物粉體，並能精確控制奈米粉體之化學組成、相純

度、結構、形狀、大小等性質。目前已研製出粉體平均粒徑 15 nm、比表面積 170 m2/g 之奈

米二氧化矽；粉體平均粒徑 20 nm 之奈米二氧化錫；粉體平均粒徑 35 nm 之奈米氧化銅；粉

體平均粒徑 40 nm、比表面積 41 m2/g 之奈米氧化鋁；球狀、棒狀及四足錐狀、比表面積可達

50 m2/g 之奈米氧化鋅粉。奈米二氧化矽為無定型白色粉末的無機非金屬材料呈絮狀和網狀的

準顆粒結構，基本粒子為球形狀，主要應用領域為矽橡膠、有機矽化合物、聚酯、塗料、醫

藥、粘合劑、油墨、化妝品、與電子材料等應用領域，而奈米氧化鋅由於粒子尺寸細微化,
使比表面積劇增而產生的表面效應及小尺寸效應和宏觀的量子隧道效應等而使氧化鋅的奈

米粒子在磁、光、電的性能上產生與傳統氧化鋅粒子所無的特殊性能及新用途，目前廣泛的

應用於橡膠、電子、陶瓷、紡織、機械、塗料、國防工業。雖然奈米氧化鈷目前的應用範圍

無前述兩樣奈米粉體應用的多，但現在已經可利用奈米鈷粉記錄密度高、矯頑力高（可達 119.4 
KA/m）、和抗氧化性好等優點，來大幅度改善磁帶和大容量軟硬磁片的性能，也可應用於

密封減震、醫療器械、聲音調節、光顯示等，在國防方面因其對電磁波有特殊的吸收作用也

可作為軍事用高性能毫米波隱形材料。但值得注意的是，這些新合成的奈米粉體皆未進行過

細胞毒性或是毒物藥理的測試，是否比原來常規條件下的粉體對人體傷害要來的大或小，目

前仍不得而知。為了確保日後生產者及使用者的健康考量，因此本實驗室將與工研院合作將

這些粉體進行體外的細胞毒性、基因毒性及對肺泡巨噬細胞釋放發炎物質的影響為評估因子，

來加以研究及評估這些奈米粉體對人體健康危害的影響如何，並可提供國家建立奈米材料的

安全研究和使用法規的參考，以預防奈米材料所可能造成的人體及環境的危害。 
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貳、實驗材料與方法 
 
一、實驗器材 

1. 恆溫二氧化碳細胞培養箱：提供細胞生長所需的環境（37oC，CO2 濃度 5%及濕度

80%）。 
2. 液態氮細胞保存桶：細胞株保存使用。 
3. 低溫高速離心機（Bekman）：以離心力使管內物質沈降進而造成細胞與培養液分離，

或細胞胞器之分離。 
4. 電動水平搖晃機：MTT assay 時溶出終產物時使用。 
5. 無塵無菌操作台：細胞培養所需無塵無菌工作平台。 
6. 倒立光學顯微鏡（放大倍數 100X,200X 及 400X）：計數細胞存活率及觀察細胞型態。 
7.  Nikon 995 數位相機：將顯微鏡呈現的影像數位化加以記錄。 
8.  37oC 水浴槽：回溫培養液及所需實驗溶液。 
9. Bio-Tec Instruments ELx808 ELISA Reader ：以 570 nm 吸光值判讀 MTT assay 終產物

的儀器。 
 
二、實驗耗材 

1. RPMI-1640（for K-562 cells）及 DMEM（for HepG2-C3A、MRC-5 及 HeLa cells）細

胞培養基（Dulbecco’s Modified Eagles Medium; Biowest）皆添加 10％ 去活性之胎牛

血清（Fetal bovine serum; GIBCO），100U/ml 之青黴素（penecillin），100μg/ml 之
鏈黴素（streptomycin），2 mM 麩胺酸（L-glutamine）及 1％非必須胺基酸（non-essential 
amino acid）。 

2. PBS（phosphate-buffered saline, pH 7.2）（磷酸緩衝生理食鹽水） 
3. Trypsin-EDTA（胰蛋白酵素）in HBSS buffer（可使貼附性細胞自培養皿脫落，繼代

培養所需）（Biowest）。 
4. Trypan blue 錐蟲藍染料（計算活細胞數目使用之染料）。 
5. SiO2、Cr2O3 及 ZnO 之正常或奈米粉體（工業研究院提供）。 
6. DMSO（dimethyl sulfoxide）：有機溶劑（作為 MTT 的溶劑亦為凍細胞之抗凍劑）

（Sigma）。 
7. MTT（3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphe nyltetrazolium bromide）：細胞毒性測試

的化學成分，為黃色粉末（Sigma）。 
 
三、實驗細胞株及實驗方法 SiO2 

HeLa cell:人類子宮頸癌上皮細胞株。 
HepG2/C3A cell: 人類肝癌細胞株。 
K-562 cell:人類慢性骨髓性血癌細胞株。 
MRC-5 cell:人類胚胎肝細胞株。 
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四、實驗方法 
（一）細胞培養條件 

上述細胞培養 2~3 天後，視各類細胞生長狀況，當細胞佔滿生長平面空間（confluence）
將培養液吸掉，加入 10 ml PBS 緩沖液洗細胞表面吸掉後再重複一次，接著加入 1 ml 
Trypsin-EDTA（潤濕後即可吸取出），然後將 flask 置入 37 ℃細胞培養箱 3~5 分鐘，細胞會

從培養皿表面脫落。加入 10 ml 培養液沖洗下細胞，再將此細胞懸浮液，分置於含 2~5 個 (視
細胞多寡及特性)含 10 ml 培養液的培養皿，置於 37 ℃細胞培養箱培養。 

若為 K-562 細胞(為懸浮性細胞，無須使用 Trypsin-EDTA)將視培養基的量來進行繼代培

養。T-75 的 flask 內加入 10ml 的 RPMI-1640 培養基，每培養 3 天吸出培養液，離心後吸除

上清液，再加入適量之培養基，用塑膠吸管多次沖散混和均勻，取原液 1/5 量種入 flask 內即

可。 
 
（二）細胞毒性試驗（Cellular toxicity assay） 

首先將 105 細胞/well 種植（seeding）於 12-well 細胞培養皿中，培養於 37oC 二氧化碳培

養箱 12 小時，將測試粉體進行五個劑量組，劑量間隔可為 10 倍為參考值，分別為 0 µg/ml
（控制組）、1 µg/ml、10 µg/ml、100 µg/ml 及 1,000 µg/ml 加入細胞。細胞在試驗物質處理

24 小時及 48 小時後，在倒立式顯微鏡觀察細胞型態的變化，並以 trypan blue exclusion 及
MTT assay13 測試計算細胞細胞存活率。  

MTT Assay 或稱 Tetrazolium assay（Mosmann, 1983）是一般常用的細胞毒性試驗方法，

原理為 3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl]-2,5-diphenyltetrazolium bromide 黃色水溶性固體可被細胞

內粒腺體（mitochondria）中的去氫酵素（dehydrogenase）代謝，將 tetrazolium ring 切斷還原

呈紫色不溶性沈澱物 formazan（3-[4,5-dimethylthiazol-2-yl] -2,5-diphenyl-formazan）堆積在細

胞中，以 DMSO 溶解，用 589nm 測其吸光值(O.D.)。因活細胞才具有活性的粒腺體酵素，故

所測得的吸光值會與活細胞數量成正比關係，因此利用 formazan 產量的多寡來評估細胞的存

活率。活細胞代謝產生 formazan 之回應如下圖所示。 
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（三）試驗結果 
用 Sigma plot 9.0 軟體來分析實驗結果，實驗所得數據以平均值加減標準差(MEAN±S.D.)

來表示。比較兩組之間差異以 pair t-test 分析(本論文皆以控制組為標準以比較各組的差異)，
當 P<0.05 時表示具有統計上的顯著的差異。 
 

參、結果與討論 
 

本實驗主要以四種人類細胞株（圖 1）對不同化合物（氧化錫、二氧化矽及氧化鉻）的

普通粉體及奈米粉體做細胞毒性的測試及顯微鏡下細胞及粉體型態的紀錄。實驗結果分為下

列二個部分來描述： 
 

一、氧化鋅、二氧化矽與氧化鉻普通粉體與奈米粉體的性質比較 
在進行細胞實驗前，我們必須先將粉體溶於細胞培養液，而我們的原始濃度是將 10 mg

的粉體溶於 1 mL 的培養液，濃度為 10,000 mg/L（亦即 10,000 ppm），實驗時再將其以培養

液稀釋至實驗濃度。在配置粉體溶液時，我們可發現二氧化矽與氧化鉻的普通粉體較不易均

勻溶於培養液，容易沈澱於試管底，而此兩者的奈米粉體則容易散布於培養液中，而不會緊

密沈澱於管底如圖 2 所示。而在顯微鏡下觀察粉體的型態亦可發現，二氧化矽與氧化鉻的普

通粉體與奈米粉體所形成的沈澱晶體也有些許不同，如圖 3（普通粉體）及圖 4（奈米粉體）

所示：同樣是 100 ppm 二氧化矽在奈米化後的沈澱晶體似乎較普通粉體為小且形狀也較圓滑，

而氧化鉻兩種粉體呈現同樣的顏色，但奈米化後的沈澱結晶較普通粉體為小。 
上述資料可清楚告訴我們：化合物在經過奈米化後確實會改變其物理化學性質，而直接

或間接改變其對人體細胞的作用方式。 
 
二、氧化鋅、二氧化矽與氧化鉻普通粉體與奈米粉體的細胞毒性測試 

此次實驗主要以人類四種細胞株為受測對象，來進行各類化合物粉體的細胞毒性分析，

實驗的的材料及流程請參照上個章節「實驗材料與方法」。實驗資料顯示在這三種化合物對

各種細胞的毒性依序是氧化錫>氧化鉻>二氧化矽（圖 5、6、7、8、9 和 10），在 1,000 ppm
的普通氧化鋅濃度下 24 小時，所有黏貼型的細胞的存活率幾乎等於零，二氧化矽實驗組平

均約為 30%，氧化鉻實驗組則約有 5%細胞存活，而懸浮型的血球細胞則仍有 40%的存活率。

當受測化合物為奈米粉體時，在 1,000 ppm 的普通氧化鋅濃度下 24 小時，所有黏貼型的細胞

的存活率仍是趨近於零，只有 MRC-5 的細胞有約 3.5% (p<0.01)的細胞存活率。 
另一方面比較同一種化合物但不同尺寸的粉體對細胞的毒性，我們發現氧化鋅在奈米化

後似乎對黏附型細胞（HeLa、HepG2/C3A 及 MRC-5）的毒性變小了，在 100 ppm 濃度下黏

附型細胞存活率平均約升高 7.5% (p<0.01)，其原因有可能是氧化鋅在奈米化後，於細胞培養

液中所形成的沈澱晶體對細胞影響較小。有趣的是二氧化矽在奈米化後對黏附型細胞的毒性

反而增大，在 100 ppm 濃度下 HeLa 細胞存活率平均從 88%下降至 45%（圖 5 和圖 6），

HepG2/C3A 實驗結果與 HeLa 相似（data not shown）而 MRC-5 則從 86%下降至 36%，而氧
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化鉻雖有此現象但差異不大（約下降 5~10%）（圖 7 和圖 8），這樣的現象似乎說明了二氧

化矽在奈米化後可能較容易進入細胞，而致使毒性變大。在白血球細胞株 (K-562) 則發現普

通及奈米粉體的化合物，細胞毒性的差異較小（圖 9 和圖 10），有趣的是在高濃度氧化鋅處

理下（1,000 ppm 和 100 ppm）細胞仍分別有 35%和 38%的存活率，解釋此現象的原因，我

們認為可能由於 K-562 屬懸浮性的細胞，而較不容易受到大量化合物沈澱物的傷害，反之，

黏附性的細胞由於必須附著於培養皿上，與沈澱物接觸的面積較大，故容易導致細胞死亡，

這也說明了不只粉體的型態會影響其細胞毒性，其接觸方式也是非常重要的影響因子。由上

述實驗我們可清楚了解不同尺寸或型態的粉體對細胞的毒性是有極大的差異性，而且對不同

型態的細胞（黏貼性或懸浮性）也會造成不同的影響。 

 

 

圖 1 四種受測人類細胞株的型態。A：HeLa 為人類子宮頸癌上皮細胞株，B：HepG2/C3A cell
為人類肝癌細胞株，C：K-562 為人類慢性骨髓性血癌細胞株，D：MRC-5 為人類胚胎

肝細胞。 
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圖 2 Cr2O3 和 SiO2 的普通粉體及奈米粉體溶於細胞培養液的差異。A：Cr2O3 粉體: B：SiO2

粉體。箭頭所指為奈米粉體。 

 
 

 
圖 3 HeLa 細胞在各種普通粉體（濃度 100 ppm）處理 24 小時後的顯微鏡圖(400X)。A：控制

組只加培養液，B：SiO2 普通粉體，C：Cr2O3 普通粉體，D：ZnO 普通粉體，箭頭所指

為粉體在此濃度下的沈澱物。 
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圖 4 HepG2/C3A 細胞在各種奈米粉體（濃度 100 ppm）處理 24 小時後的顯微鏡圖(400X)。A：

控制組只加培養液，B：SiO2 奈米粉體，C：Cr2O3 奈米粉體，D：ZnO 奈米粉體，箭頭

所指為粉體在此濃度下的沈澱物，橘色線條所圈選處為細胞生長區域。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

ZnO SiO2 

Cr2O3 Control 

10 µm 

ZnO 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

11 
 

 
圖 5 HeLa 細胞在各種普通粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制組

只加培養液，*代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 
 
 

 
圖 6 HeLa 細胞在各種奈米粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制組

只加培養液，*代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 
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圖 7 MRC-5 細胞在各種普通粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制

組，*代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 
 
 

 
圖 8 MRC-5 細胞在各種奈米粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制

組，*代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 
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圖 9 K-562 細胞在各種普通粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制組

只加培養液， *代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 
 
 

 
圖 10 K-562 細胞在各種奈米粉體（濃度 1,000~1 ppm）處理 24 小時後的細胞存活率。控制

組只加培養液， *代表 p<0.05, **代表 p<0.01 (n = 3)。 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

14 
 

肆、未來展望 
 

雖然奈米粉體可經由呼吸道、食道及皮膚接觸進入人體，但經由呼吸道的吸入則是最常

見的路徑，而也是生產者較不自覺的進入體內方式，因此除了基本的細胞及基因毒性測試外，

亦希望能將奈米粉體對肺泡巨噬細胞的影響列入研究項目，以其得到更完整的資料。肺泡巨

噬細胞是正常人體呼吸道中含量豐富的細胞，在肺泡沖洗液內的細胞 95%是巨噬細胞。肺泡

巨噬細胞具有相當廣泛免疫生理功能，而且能夠自由移動，吞噬進入肺部的微小顆粒、侵入

的微生物和死細胞的碎片，也能作抗原呈現細胞（antigen presenting cells）來活化 T 協助細

胞及其他免疫細胞，並且防止一些不正常細胞生長和修補肺部的實質等，可謂是肺部免疫反

應重要的防禦細胞 14-15。肺泡巨噬細胞在活化後，除了具有抗原呈現的功能，亦可分泌分解

酵素、補體（complement）、發炎媒介物、細胞激素（cytokine）和一氧化氮（nitric oxide）
16-17。對於游離二氧化矽的動物實驗與體外細胞實驗的結果，皆表示侵入肺部的二氧化矽顆

粒，一方面刺激呼吸道肺泡巨噬細胞產生發炎中媒介物質（如一氧化氮（NO）、前列腺素

E2（PGE2）、IL-6、IL-8 和 TNF-α)18；另一方面過多累積的顆粒亦會造成肺泡巨噬細胞的

死亡釋放出所含大量酵素之液體和顆粒到肺泡中一部份顆粒又被其他巨噬細胞所吞食，反覆

經過上述過程；如果已無巨噬細胞可用(或者巨噬細胞的數目，不足以處理存在的石英晶粒)，
則石英晶粒乃被顆粒型肺泡細胞（granulapneumocytes）所吞食，使這些細胞排放出環層體

（lamellar bodies）和相連之脂質到空隙中，造成局部的肺泡內脂蛋白堆積現象（alveolar 
lipoproteinosis），如果被破壞的顆粒型肺泡細胞為數極多，即可能產生全面的肺泡脂蛋白堆

積症（alveolar lipoproteinosis），此為急性的矽肺病（acute Silicosis）的特徵 19。但若中長期

暴露於較低劑量的粉塵則會演變為慢性矽肺病（chronic silicosis）。因此，肺泡巨噬細胞在

可呼吸性顆粒導致肺部發炎及病變過程中扮演著重要角色。肺泡巨噬細胞產生的發炎中媒介

物質包含 NO、PGE2、IL-6、IL-8 和 TNF-α 等，ΙL-6 曾經被稱為Ｂ細胞分化因子，或是肝

臟細胞刺激因子，在肝臟中也會造成急性期蛋白的製造。而 ΤΝF-α 是多功能的細胞激素，能

誘導細胞進行細胞凋亡，激發發炎反應清除病原，也能活化轉錄因子 nuclear factor-κ Β（ΝF-κΒ）
以刺激組織再生 20。另外，在肺部發炎疾病狀態下，一氧化氮是一個重要的調節及作用的分

子。當發炎反應進行時，巨噬細胞可藉由誘導型一氧化氮合成脢（inducible nitric oxide synthase: 
iNOS）將精胺酸催化成胍胺酸並產生大量的一氧化氮，所以一氧化氮也屬於一種促發炎分子，

且生物體內過度的發炎反應最後會引起發燒、敗血性休克、甚至器官衰竭等症狀。根據近年

來的報告指出，一氧化氮與上述發炎有關的細胞激素如 ΤΝF-α 和 ΙL.6，在 LPS 致毒性動物

中的許多細胞功能上，扮演一個重要調節者的角色 16. 21。同時，過量的一氧化氮生成，也被

認為與一些慢性發炎性疾病及某些癌症有關 22。因此量測肺泡巨噬細胞一氧化氮及其他發炎

媒介物在奈米粉體刺激下分泌量的變化，對肺部發炎來說是一個重要的指標 23-24。我們將在

下一階段進行奈米粉體刺激下肺泡巨噬細胞 NO 分泌及 iNOS 的表現量的研究評估，以期提

供更完整的奈米粉體的毒性生理資料。 
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