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微量元素硒的职业保健意义

吴少平 (综述 ) 　熊世洲 (审校 )

　　硒是人和动物的必需微量元素之一 , 具有广泛的

生物学作用 ,近年来备受关注。本文就硒拮抗职业毒物

的作用加以综述 , 探讨硒在职业保健中的意义。

1　硒与职业肿瘤

近 20年来 ,硒的抗癌作用引起了广泛重视 ,硒对某

些职业肿瘤有明显的防治作用。

硒能降低致癌物的诱癌性。Combs等发现硒可通

过大鼠肝线粒体 ,减少苯并芘、 7, 12-二甲基苯并蒽等

致癌物引起的癌突变物生长〔1〕 ,增强环氧化物水解酶、

葡萄糖醛基转移酶和谷胱甘肽过氧化物转移酶将环氧

化物致癌中间代谢产物灭活为非致癌物质的活性和功

能。1978年 , Ma rshall等发现硒可使苯并芘的代谢产物

减少 , 并使乙酰基芴 ( AAF)活性代射产物 N— O H—

AAF和 OH— AAF减少。

硒对机体遗传物质有保护作用。硒对苯并芘和煤

焦沥青致人胚肺细胞癌前变化有保护作用 , 表现为形

态学转化程度减轻 , 染色体损伤减轻。F rancis等研究

　　作者单位: 430030武汉　同济医科大学劳动卫生与职业

病教研室 (吴少平* 、 熊世洲 )

* 现在北京市卫生防疫站 ( 100013)

多种元素抑制 N-甲基 N′-亚硝基胍所诱导的 TA100

株突变活性中发现 ,硒有最强的抑突变活性〔2〕。亚硒酸

钠能延缓和抑制三甲基胆蒽诱发小鼠肉瘤 , 抑制青石

棉诱发大鼠间皮瘤的作用 , 表现为补硒后间皮瘤发生

率降低 ,发生时间推迟 ,患瘤鼠平均存活时间延长 ,生

存率提高。硒可拮抗汞、 镉等重金属离子引起的 DNA

损伤 ,调节细胞有丝分裂速度 ,促进细胞内 DN A的修

复过程。短期人淋巴细胞培养发现 , 亚硒酸钠能拮抗

砷、铅、二氧化硫引起的染色体畸变和姐妹染色体互换

作用 ,表明适量的硒可减少这些毒物对基因的损害〔3〕。

流行病学调查发现 ,硒与肺癌发病有关。测定死亡

炼钢工人肺组织硒含量发现 , 死于肺癌者含硒量为

71μg /kg湿重 , 死于其他原因者为 158μg /kg湿重〔4〕。

Sweden同样观察到冶炼工人患肺癌死亡的肺组织中

具有低硒高镉的特点。

2　硒与金属毒物

生物体内 ,硒极可能以硒醇、硒醚或氢硒基团等形

式存在 ,在生理 p H条件下 ,巯基基团主要以质子化的

形式存在 ,而氢硒基团主要以阴离子形式存在 ,后者不

仅是非常好的亲核物质 ,而且是非常好的离子基团 ,它

能与重金属铅、镉、 汞紧密结合 ,形成硒 -金属复合物。
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2. 1　硒与铅

大量研究表明 ,铅暴露工人血硒水平降低 ,并且血

铅水平与血硒水平呈明显负相关。铅可影响人体硒水

平 , 反之 , 硒能促进尿铅排泄 , 减轻铅的毒害。铅抑制

血氨基酮戊酸脱氢酶 ( ALAD) , 导致血铅升高 , 引起

贫血。铅加硒同时给药组与单纯铅组比较 ,则没有这些

症状。有人认为 , 低膳食水平的硒可明显拮抗铅毒性 ,

较高剂量硒则增加铅毒性〔5〕。然而 , Ra sto gi等研究发

现 , 较高剂量硒可部分保护维生素 E缺乏合并铅中毒

的大鼠。Flor a进一步证实 ,硒可拮抗铅中毒 ,表现为硒

治疗组大鼠抑制铅诱导的贫血 、蛋白尿、尿 ALA排泄

增加、 血 ALAD活力下降 , 及血、 肝、 肾铅的吸收〔6〕。

本文作者通过硒茶对铅中毒大鼠实验及铅作业工人饮

硒茶前后对比试验表明 , 硒茶可以拮抗铅所致机体脂

质过氧化作用及免疫抑制作用 ,促进尿铅排泄。体外细

胞培养发现 ,硒茶能拮抗铅所致遗传毒性和免疫毒性。

硒对铅所致神经系统损害也有保护作用。铅能抑制大

脑、 小脑琥珀酸脱氢酶、 乙酰胆碱酯酶、 AT P酶的活

性 ,大鼠口服铅同时服硒则能拮抗铅的这些毒作用〔7〕。

硒抗铅的可能机制是 ,硒与铅竞争结合位点 ,或形成可

逆性复合物 , 如硒-铅复合物 , 减少了铅离子在血中的

浓度。

2. 2　硒与汞

接汞蒸气工人尿硒水平与血汞水平呈负相关 , 与

正常对照相比 , 接汞工人尿硒排出减少。Elling sen研

究发现 ,工人接触低浓度汞蒸气后 ,尿硒排出减少 ,尿

汞分泌增加 , 提示低剂量汞暴露也可减少尿中硒浓

度〔8〕。动物实验表明 , 硒可拮抗汞对子代的毒作用。怀

孕大鼠饲料中含硒 0. 1ppm可拮抗氯化甲汞对胎鼠的

毒作用 ,当母体摄硒量降低时 ,胎鼠肝中硒的生物活性

明显降低。怀孕大鼠吸入汞蒸气前注入亚硒酸钠 ,可使

汞在母体中保留时间延长 , 但能降低胎鼠体内汞浓

度〔9〕。体外实验表明 , 低浓度硒化物 (亚硒酸、 硒胱氨

酸、硒蛋氨酸 )能拮抗汞对羊精子活动度及氧耗的抑制

作用。有关硒抗汞的机制 , Lourdes总结有 5点: 硒引起

汞在体内重新分布 ;硒与汞竞争结合位点 ;两者形成硒

-汞复合物 ;使有毒形式的汞转换成其他形式以及硒防

止汞所致氧化损害〔10〕 , 但硒预防汞中毒的机制还不完

全清楚。

2. 3　硒与镉

长期接触镉导致镉进行性蓄积。硒可增加镉排泄 ,

降低其吸收利用 , 拮抗镉对过氧化物酶活性及脂质过

氧化产物的影响。Omaye等发现 , 皮下注射亚硒酸钠

可防止镉所致谷胱甘肽过氧化物酶 ( GSH-Px )活性下

降〔11〕。皮下给镉引起大鼠睾丸出血。睾丸组织脂质过

氧化物含量显著增加 ;给镉同时补硒则出血减轻 ,脂质

过氧化物含量明显降低〔12〕。姜惠敏也证实口服硒后可

提高镉中毒大鼠肝肾中抗氧化酶的活性〔13〕。硒在多方

面可拮抗镉毒性。韩国安研究发现 , 4ppm硒水对镉致

胚胎毒性有明显抑制效果 , 并对镉致母鼠生长发育迟

缓有明显拮抗作用 , 而高剂量硒则无此作用〔14〕。

Parizek等研究表明 ,给硒可降低致死剂量镉对大鼠的

死亡率〔15〕。

2. 4　硒与镍、 锰、 钴

镍作业工人血清硒含量下降 , 补硒 1年后 ,硒水平

升高 ,脂质过氧化物含量下降 ,细胞免疫功能增高 ,表

明补硒能有效地拮抗镍的毒害作用。朱茂祥等通过对

96名工人的研究证实 , 补硒对镍致脂质过氧化损害有

较好的拮抗或防护效果〔16〕。

动物注射大剂量锰后 , 血清和心肌硒含量明显降

低 , 硒与锰呈负相关 ,硒可降低锰在体内的吸收利用 ,

并能影响锰的毒性。大鼠给锰同时补硒 , 尿锰排泄增

加〔17〕 , 锰毒性降低 , 而硒缺乏则导致锰毒性增加。

Van V leet等研究表明 , 注射硒和维生素 E对钴

所致仔猪心肌损害有保护作用〔18〕。硒对大鼠钴心肌病

有明显保护作用。崔建奇认为 ,硒的保护作用可能与其

抗脂质过氧化作用无关 , 而是防止钴对细胞琥珀酸脱

氢酶的抑制和脂代谢障碍的发生 , 从而保证细胞能量

代谢正常运行 , 使心肌免遭损害〔19〕。

3　硒与非金属毒物

3. 1　硒与氟

过量的氟在体内蓄积可造成牙齿、 骨骼等组织器

官的损害。硒能促进实验性氟中毒大鼠尿氟的排泄 ,升

高血钙 , 使氟中毒山羊 GSH-Px活性、 淋巴细胞转化

率增高。熊咏民等发现 ,硒具有抗氟效果好 ,且能改善

机体的生化代谢作用〔20〕。氟对人脑细胞具有毒性 , 主

要表现为线粒体等细胞膜性结构损伤 , 加硒后细胞病

变减轻 ,范围减小。将亚硒酸钠用于低硒高氟地区氟骨

症、 氟斑牙患者 , 发现患者血、 尿、 发硒升高 , 尿氟排

泄增加 , 血氟下降。GSH-Px、 超氧化物歧化酶 ( SOD)

活性增高 , 脂质过氧化物含量降低〔21〕。故认为补硒可

提高氟中毒患者机体抗氧化能力 , 减轻脂质过氧化物

对机体的损害 , 拮抗体内高氟。

3. 2　硒与二硫化碳 ( CS2 )、 四氯化碳 ( CCl4 )

1991年 , K ok发现 , 动脉粥样硬化病人血浆低

硒〔22〕 , 硒具有明显加速动脉粥样硬化消退的作用。大
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鼠给 CS2同时饮含硒 0. 5μmo l /L茶水 ,能明显抑制 CS2

对脂质过氧化及血脂的影响 , 表现为 GSH-Px活性增

加 ,脂质过氧化物含量下降 ,血清甘油三酯、总胆固醇

及低密度脂蛋白含量显著降低 , 高密度脂蛋白则回升

至对照水平〔23〕。

给大鼠注射 CCl4花生油导致慢性肝损伤 , 补硒后

丙氨酸转氨酶含量降低 ,血清白蛋白回升。肝组织病理

改变减轻 , 肝组织含硒量及 GSH-Px活性增高 , 超微

结构显示补硒后有明显改善 , 表明硒具有保肝和促进

肝再生作用〔24〕。

3. 3　硒与辐射

电离辐射可引起机体脂质过氧化反应速度增加。

适量补硒可以提高 GSH-Px活力 , 对辐射损伤有一定

防护作用和恢复能力 , 降低电离辐射引起的小鼠畸

形〔25〕。硒不但可防护电离辐射 , 而且与放射辐射有较

密切的联系。γ射线照射小鼠 24小时后 ,血硒降低 , 1周

后仍很低。有人将亚硒酸钠加入鼻咽低分化鳞癌细胞

株 CNE-2中 , 接受γ射线照射后再培养 , 结果加硒放

射组与单纯放射组比较 ,克隆抑制率降低 ,提示硒对体

外培养细胞有辐射防护作用。硒蛋白对人细胞照射溶

血有极好的预防效果 , 同时采用电子自旋共振法发现

它对羟自由基有明显的清除作用 , 具有剂量 -效应关

系。

4　补硒注意事项及形式

由于硒毒作用带窄 ,补硒时要注意以下几点: ( 1)

硒的生理需要量与中毒量很接近。根据 1982— 1990年

杨光圻研究结果 , 硒的生理需要量与界限中毒量分别

为 40μg /d, 800μg /d, 因此补硒要严格控制 , 过少达不

到预期效果 ,过多不但起不到保健作用 ,而且可引起毒

害 ,高硒还有致突变作用。 ( 2)不同化学形式硒有不同

代射途径、毒性、生物利用率 ,故补硒最好选择生物效

用高、毒性低的硒化合物 (如硒酵母 ,其毒性仅相当于

亚硒酸盐的 1 /3〔26〕 )。 ( 3) 硒毒性除与硒的化学形式、

进入途径等有关外 ,还与受试者的个体素质及食物 ,环

境中与硒具有协同、 拮抗作用的其他物质影响等因素

有关。因此 , 应根据个体的实际情况适量调整补硒量 ,

最好在补硒前后对血硒监测。 ( 4) 我国有些高硒地区

(如湖北恩施 ) ,居民血硒水平较高不宜补硒。 ( 5)加强

硒知识宣传 ,统一管理 ,避免盲目强化硒 ,引起补硒过

量。

目前市场上硒制品主要有两类: 无机硒类 ,以补充

亚硒酸钠为主 ,如硒盐、附硒茶 ,此种硒经济 ,成本低 ,

易保存 ; 另一类是有机硒 , 如各种硒酵母、硒蛋白、高

硒植物。后一类毒性较低 ,补充后有富裕硒 ,能增加人

体硒水平 , 但价格较贵 , 难于大范围推广。

总之 ,硒可拮抗某些职业肿瘤、金属毒物及其他一

些有害毒物 , 随着人们对硒的进一步开发利用 , 经济、

生物利用率高且毒性小的硒产品会逐渐增多 , 硒在职

业保健中将有广阔的应用前景。
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