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氯丁二烯所致接触工人不良健康

效应的生物标记研究
大连医科大学毒理研究室 (l 1 6 0 2 7) 张 睿 仲 来福 马秀兰 叶建新 刘晓芳

提 要 本研究对 68 例氯丁二烯 ( C B D )接触工人和 49 例健康人进行了调查
。

结果显示
,

C B D 接触组

血清中甘胆酸 (C G )含量明显升高
,

而血清中丙氨酸转氨酶
、

硫酸锌浊度试验和寮香草酚浊度试验无明显改

变
;

全血谷胧甘肤过氧化物酶 ( G S H 一 P x) 活性和血清铜蓝蛋白 (C )P 含量明显降低
,

这与动物实验结果基本

一致
,

即 C B D 在体内生成的活性中间物可导致氧化性损害
。

血清 C G 含量
、

全血 G S H 一 P
x
活性及血清 C P

可能是接触 C B D 所致不良健康效应的生物标记
。

关键词 氯丁二烯 肝损害 生物标记

氯丁二烯 ( C B D ) 为聚氯丁二烯的单体
,

可 (Z
n T T )

、

察香草酚浊度试验 ( T T T ) ; (2 ) 血

引起 哺乳动物及人类的肝 损害
〔 `一 3 , 。

我们对 清甘胆酸 ( C G ) 含量测定
:

采用 C G 放免分析

C B D 所致大鼠肝损害的实验研究表 明
,

C B D 试剂盒 (北京原子能研究所 ) ; ( 3) 血清铜蓝蛋

致大鼠肝损害与氧化应激有关
,

抗氧化的维生 白 ( C P ) 含量测定
,

氧化对苯二胺法川
; ( 4) 全

素 E 可预防 C B D 的肝毒性
〔`一 6〕 。

血 G S H 一 P x 活 性测 定
; D T N B 直接 法

〔8 , ;

本研究旨在探索 C B D 所致接触工人不 良 (5 ) 血清丙二醛 ( M D A ) 含量测定
:

T B A 荧

健康效应的生物标记
,

为接触 C B D 工人的健 光法 9j[
。

康监测提供依据
。

空气 中 C B D 浓度 测 定采用 气相 色 谱

1 对象和方法 法 10[ 〕 。

以 !
检验分析两组数据间差异的显著性

1
.

1对象 水平
。

观察对象为 68 例接触 C B D 工人 ( C B D 接 2 结果

触组 )
,

其中男 56 人
,

女 12 人
,

年龄 23 ~ 56 2
.

1 空气中 C B D 浓度

岁
,

C B D 接触 作业工 龄 7 一 42 年 (平均 14 该厂每年定期对车间空气中 C B D 浓度进

年 )
。

以 49 例不接触任何有毒化学物 的健康工 行测定
。

年平均浓度波动在 n ~ 59 m g / m
,

之

人为对照组
,

其中男 32 人
,

女 17 人
,

年龄 27 间 (最高容许浓度为 Z m g / m
3
)

。

~ 57 岁
。

对两组工人按常规进行详细体检
。

均 2
.

2 症状与体征

排除乙型病毒性肝炎
。

由表 1 可见
,

C B D 接触组神经衰弱症状
、

1
.

2 检查内容与方法 消化道症状
、

肝大
、

脱发及指甲变色的发生率

检测指标包括
:

(1 ) 常规肝功能检查
:

丙 均略高于对照组
,

但两组间差异无显著性 (尸

氨 酸 转 氨 酶 ( A L T )
、

硫 酸 锌 浊 度试 验 > 0
.

0 5 )
。

表 1 C B D 接触组与对照组间症状与体征比较

组 别 例数
神 衰 症 状

例数 %

消化道症状

例数 %

肝 大

例数 %

脱 发

例数 %

指 甲 变 色

例数 %

对 照组

C B D 接触组

4 9

6 8

1
.

5
.

2
.

3 接触 C B D 工人血中抗氧化物和脂质过 氧化物的变化
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由表 2 可见
,

与对照组相 比
,

C B D 接触组 C B D 接触组血清 C G 含量 ( 2 8 2 士 2 2 9胖 g /

全血 G S H 一 P x 活性约下降 6 3 % ( P < 0
.

0 1 )
,

d l ) 与对照组 ( 2 1 4士 1 6 1拜g / d l ) 相 比
,

约升高

血清中 C P 含量约下降 14 % ( P < 。
.

05 )
,

血清 。
.

32 倍
,

两组间具有显著性差别 ( P < 0
.

05 )
。

中 M D A 含量 两组 间则 无显著性差异 ( p > C B D 接触组与对照组相 比
,

血清 A L T
、

Z n T T

0
.

05 )
。

和 T T T 则无显著性差别 ( P > 0
.

0 5) (数据未

2
.

4 接触 C B D 工人肝功能的变化 列出 )
。

表 2 C B D 接触组与对照组全血 G S H一 P x ,

血清 C P 含量 及血清中 M D A 含量的比较

组 别 例 数
全血 G S H 一 P x 活性

( n m o lG S H / m
一n

.

m g H b )

血清 C P 含量

( m g / d ! )

血清 M D A 含量

( n m o l / rn l )

对照组

C B D 接触组 ::
9 3士 2 8

3 4士 2 0
朴

2 0 士 7

1 7士 5 *

5
.

3士 1
.

6

5
.

6士 1
.

8

与对照组 比较
*

P < 0
.

0 5
, ’

P < 0
·

0 1

3 讨论

长期吸入 C B D 蒸气所致慢性中毒以肝损

害和 神经 衰弱综合征 为主
,

多数病例 尚有脱

发
。

本次调查结果表明
,

C B D 接触组工人未呈

现明显肝损害
、

神经衰弱综合征及脱皮等慢性

中毒征象
; 但是

,

作为体内抗氧化物质的全血

G S H 一 P x 活性和血清中 C P 含量明显下降
,

而

反映肝功能的血清 C G 含量明显升高
。

我们用大鼠进行的实验研究发现
,

C B D 经

肝脏混合功能氧化酶 系统 催化而生成 的活性

中间物
,

可导致体内助氧化系统与抗氧化系统

之间的平衡破坏
,

从而使抗氧化物质全血 G S H

一 P
x

活性
,

红细胞超氧化物歧化酶活性
、

血清

C P 含量及肝细胞线粒体与微粒体维生素 E 含

量下降
,

而肝匀浆与线粒体中脂质过氧 化物

M D A 含量明显升高
;
病理组织学检查显示肝

脏呈灶性坏死
,

伴有肝细胞变性
,

常用血清酶

学指标均无明显变化
,

而血清 C G 含量明显升

高
,

提示 C B D 中毒与氧化性损害有关
,

C G 可

能是反映肝脏受损的敏感指标
〔̀ 一 6 〕 。

本次调查

的结果与上述实验结果基本一致
。

G S H 一 xP

是体 内重要的预防性抗氧化物之一
,

该酶可分

解活性 中间物过氧化氢和脂质过氧化物
。

C P

为一主要的急性期蛋 白
,

它 能清除活性 中间

物
,

也是体内重要的抗氧化物
。

C B D 接触组两

物质含量均减少
,

提示体 内抗氧化能力下降
,

两物质在肝脏与血清之间平衡失调
。

C G 含量

可反映胆汁酸代谢
,

C B D 接触组 C G 含量升高

则表明肝细胞摄取能力下降
。

在本次调 查所用的反映肝功能的指标中
,

C G 比常用血清酶学指标更为敏感
。

效应生物标记 ( B io m a r k e r o f e f f e C t ) 是接

触化学物而引起的
,

机体内可测定的生化
、

生

理
、

行为或其他改变
,

它可能与明确的或可能

的健康损害或疾病有关
〔 ’ 1 ; 。

本次调查发现的全

血 G S H 一 P
、
活性与血清中 C P 含量降低及血

清中 C G 含量升高
,

可能为接触 C B D 所致不良

健康效应的生物标记
。

目前对接触 C B D 工人

进行健 康检 查项 目主要包括肝功能 ( Z n T T
、

T T T
、

A L T ) 及血清蛋白电泳等
,

旨在早期诊

断中毒
,

而我们在本次调查中发现的效应生物

标记
.

可用于危险度评价及健康监测
。
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大 阴影
。

在尘肺诊断工作中仔细辨别
,

认真填

写阴影形态和大小
,

对于以后观察尘肺发生发

展规律及抗尘肺药物疗效具有重要的意义
。

一

般对于大阴影的判别 比较容易
,

对小阴影则比

较困难
。

小阴影中类圆形小阴影 由于各病灶之

间密度一致
、

边缘比较清楚而比不规则小阴影

判断准确率高
,

而不规则小阴影 由于各阴影间

交叉重叠而很容易误判为类圆形小阴影
。

本资

料 中类圆形小阴影判定准确率为 75
.

95 %
,

不

规则小阴影为 31
.

58 %
,

其中误判为类 圆形小

阴影的高达 29
·

82 %
。

其他 直接影响尘肺诊 断结果的附加情况

如小阴影聚集
、

斑片条
、

局限性胸膜斑的例数

较少
,

由于比较典型
,

判断基本正确
。

本资料提供的胸片质量优 良
,

可以排除胸

片质量问题
。

在实际工作中我们感到胸片质量

的好坏直接影响尘肺的诊断
,

一张曝光条件不

符或暗室技术欠缺的胸片都会影响小阴影的

显示效果
,

从而导致误诊或漏诊
。

因此尘肺诊

断首先应该抓好胸片的质量关
。

使用高千伏摄影技术拍摄尘肺胸 片是继

《尘肺 X 线诊断标准 》 颁布以来的一项技术革

新
。

我省使用该技术已有数年
,

并且 已在全省

范 围内逐步推广
。

尘肺高电压胸片不仅减少了

肋骨和周围软组织的影响
,

增加了肺野的可视

面积
,

而且可以清楚地显示深部肺组织病变
,

对于提高尘肺诊断结果 的准确性起 了很大的

作用
,

因此在我省已明文规定今后凡非高电压

尘肺胸片将不予诊断
。

为了提高尘肺诊断工作的准确性和一致

性
,

根据本资料分析结果和实际工作经验
,

我

们同意以下观点
。

( l) 尘肺诊断组必须由从事放射专业
、

肺

科临床和 劳动卫 生专业且热心于尘肺诊断工

作的人员参加
〔̀ 〕 ,

这样在尘肺诊断时考虑 比较

全面
,

可以避免许多误差
。

( 2) 必须保证胸片质量
,

最好使用
“

良
”

以

上胸片
,

尽量拍摄尘肺高 电压胸片进行诊断
。

( 3) 在判定密集度时除参考 《标准片》 外
,

更要注意肺纹理的改变
,

在标准中将肺纹理的

改变分成四个档次
:

清浙
、

尚可
、

部分消失和

完全消失
,

对密集度的判定很有帮助
。

( 4) 对尘肺诊断人员进行定期培训考核
,

有助于提高总体诊断水平
。

(本文承蒙浙江医科大学 裘茗萝教授指导
,

特此致谢 帅
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