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　　摘要:制备红细胞膜 , 体外染铝 , 钼酸铵法测定磷并计

算酶活力。 结果可见 , 铝导致红细胞膜 Na+-K+-ATPase、

Ca2+-ATPase活力下降 , 说明铝可致红细胞膜损伤。
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铝是公认的慢性蓄积性神经毒物 , 它在老年性神经退行

性疾病的毒作用已被大量研究所证实[ 1 ～ 4] 。但铝 (主要形式

为Al
3+
)是如何发挥其毒性作用的 , 目前尚少见报道。有报

道证明红细胞膜在一定程度上可视为神经细胞的平衡标志

物[ 5] , 而且由于铝进入体内经血液分布于其他器官 , 所以红

细胞膜可能是其毒作用的首选靶目标[ 6] 。 本研究通过观察铝

盐对人红细胞膜酶的相互作用后活性的变化 , 初步探讨铝神

经毒作用的机制。

1　材料与方法

1.1　材料

人红细胞由甘肃省人民医院提供体检合格健康人红细胞。

1.2　试剂和仪器

AlCl3·6H2O (上海金山化工厂), 用三蒸水配制成 Al3+终

浓度为 1 、 10 、 20、 40 mmol/ L溶液 , 其余试剂均为国产分析

纯。高速冷冻离心机 (吉林图门产), 721 分光光度计 (四川

仪器厂), 水浴锅 (北京西城区器械厂)。

1.3　红细胞膜制备

取肝素抗凝全血 , 吸去上清 , 按 1∶2 比例加入生理盐水 ,

混匀 , 3 000 r/min 离心 10 min , 弃上清 , 小心吸除沉淀上层绒

毛状物质 (白细胞 、 血小板), 反复 2 次 , 红细胞层按 1∶2 比

例加入预冷的 10 mmol/L Tris-HCl (pH=7.4), 轻摇 2 min , 并

反复冻溶 , 然后以12 000 r/ min 离心 10 min , 弃上清 , 沉淀加

10 mmol/ L Tris-HCl缓冲液反复洗涤 2 次 , 乳白色沉淀即为红

细胞膜。Lowry 法测膜蛋白含量。

1.4　酶活力测定

取人红细胞膜液与不同浓度的 Al3+溶液 , 37℃水浴

30 min ,取出置冰浴 5 min 终止反应。用钼铵酸法[ 7] 测磷 (P)

的含量 , 计算Na+-K+-ATPase、 Ca2+-ATPase活力。

1.5　统计方法

采用 SPSS8.0软件单因素方差分析和单相关分析。
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2　结果

由表 1 可见 , 终浓度为 1 、 10、 20、 40 mmol/ L的 Al3+均

可不同程度抑制Na+-K+-ATPase 和Ca2+-ATPase活力。经 F 检

验 , 各浓度组抑制Na+-K+-ATPase和 Ca2+-ATPase 的作用与对

照组比较 , 差异有显著性 (P <0.01), 且呈剂量-效应关系

(r值分别为-0.763 , -0.932 , P<0.01)。

表 1　体外染铝对红细胞膜酶活力的影响 (x±s , n=5)

μmol/ (mg prot·h)

染Al3+浓度
(mmol/ L) Na+-K+-ATPase Ca2+-ATPase

0 6.94±0.37 8.94±0.45

1 4.42±0.41＊ 8.09±0.25＊

10 3.18±1.42＊ 7.52±0.21＊

20 2.58±0.59＊ 6.39±0.38＊

40 1.80±0.83＊ 5.44±0.44＊

　　与对照组比较 , ＊P<0.01

3　讨论

实验结果表明 , 铝盐可抑制人红细胞膜 Na+-K+-ATPase、

Ca2+-ATPase的活力 , 并呈剂量-效应关系。

Na+-K+-ATPase、 Ca2+-ATPase 都是细胞膜的跨膜蛋白。

Na+-K+-ATPase的一个亚基位于带 Ⅲ蛋白之中 , Ca2+-ATPase

的亚基则属于带Ⅱ.2 蛋白[ 8] 。Na+-K+-ATPase 是细胞膜的标

志酶和重要的离子载体 , 又是能够将 Na+、 K+离子逆浓度梯

度跨膜转运的蛋白质 , 起着主动转运的作用;还能将细胞内

的Na+转运至细胞外 , 同时又使细胞外的 K+进入细胞内 , 维

持细胞的稳态。Ca2+-ATPase可通过磷酸化与脱磷酸化的变构

过程将 Ca2+运出细胞外 , 使细胞内的 Ca2+浓度维持稳态。 铝

可使机体产生自由基 , 攻击膜不饱和脂肪酸产生脂质过氧化

反应 , 引起细胞膜活性失调 , 导致膜损伤[ 9] 。 由于钠 、 钙泵

的部分亚基暴露在细胞外层 , 所以 Al3+可能与它们相互结合

而发生作用 , 与细胞的这种结合可能会破坏细胞膜的结构 ,

抑制ATPase的活力 , 导致钠泵和钙泵功能下降 , 引起 Na+、

K+、 Cl-、 Ca2+离子转运失调 , 打破离子平衡。总之 , 有关

铝神经毒作用的机制还需要更深入的研究。
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表 2　两组不吸烟者的肺通气功能测定结果

组别 例数
　　　　　　　　实测值/预计值 (x±s)　　　　　　　　

FVC　 FEV 1.0 FEV1.0% PEFR

　　 　　　　　　　　　异常率 (%)　 　　　　　　　　　

FVC FEV1.0 FEV1.0% PEFR

接触组 58 96.7±10.7＊ 94.1±13.0＊ 92.9±15.3＊ 98.7±15.1 17.2 (10)＊ 19.0(11)＊ 17.2 (10)＊ 12.1(7)

对照组 58 103.8±12.6 106.1±14.5 104.1±16.3 98.4±17.7 5.2 (3) 3.4(2) 6.9 (4) 10.3(6)

2.3　接触组与对照组中吸烟者的肺通气功能测定结果

两组肺通气功能 4 项指标及其异常率比较差异均具有显

著性 , 见表 3。

表 3　两组吸烟者肺通气功能的测定结果

组别 例数
　　　　　　　　实测值/预计值 (x±s)　　　　　　　　

FVC FEV 1.0 FEV1.0% PEFR

　　　　　　　　　 　　异常率 (%)　　 　　　　　　　　

FVC FEV1.0　 FEV1.0% PEFR　

接触组 40 93.2±12.4＊ 92.4±10.1＊ 95.4±11.0＊ 92.4±15.8＊ 30.0 (12)＊ 27.5(11)＊ 27.5 (11)＊ 32.5 (13)＊

对照组 43 101.1±13.9 98.8±15.6 101.4±10.7 98.4±11.2 7.0 (3) 4.7(2) 9.3 (4) 11.6 (5)

2.4　喷涂聚氨酯漆工人的接触工龄与肺通气功能损伤的关系

两接触工龄组间肺通气功能指标 FVC、 FEV1.0、 FEV1.0%

和PEFR及其异常率比较 , 除 PEFR外 , 其他指标差异均具有

显著性 (P<0.05), 见表 4。

表 4　不同接触工龄工人的肺通气功能测定结果

工龄 例数
　　　　　　　实测值/预计值 (x±s)　　　　　　　

FVC FEV 1.0 FEV1.0% PEFR

　　　　　　　　　　　　异常率 (%)　　　　　　　　　　　

FVC FEV1.0 FEV1.0% PEFR

<8年 52 101.3±11.2 100.6±10.5 99.4±9.2 98.9±10.2 19.2(10) 17.3 (9) 19.2 (10) 21.2 (11)

≥8年 46 96.6±10.8＊ 93.1±14.7＊ 93.6±8.7＊ 98.1±11.5 26.1(12)＊ 23.9 (11)＊ 21.7 (10)＊ 21.7 (10)

　　＊与接触≥8年组比较 , P<0.05

3　讨论

现有关喷漆作业工人肺通气功能改变的报道较少 , 本调

查对象主要接触聚氨酯漆。调查结果显示 , 接触组工人的

FVC 、 FEV1.0、 FEV1.0%和 PEFR的实测值/预计值 , 均比对照

组降低 , 异常率明显增高 , 且与对照组相比差异有显著性 (P

<0.05)。可见长期接触聚氨酯漆的喷漆作业工人肺通气功能

受到一定程度的损伤。

如果剔除吸烟因素影响 , FVC 、 FEV1.0、 FEV1.0%3 项肺通

气功能指标 , 接触组与对照组的实测值/预计值差异有显著性

(P<0.05)。如果考虑吸烟因素 , 接触组与对照组之间 4 项肺

通气功能指标差异均有显著性 (P<0.05), 可见吸烟是影响

肺通气功能的重要因素 , 它使作业工人肺通气功能损伤加大 ,

即吸烟与接触聚氨酯漆两因素对肺通气功能损伤可能产生协

同作用。

调查显示 , 不同接触工龄工人肺通气功能损害程度不同 ,

且有随工龄延长而肺功能损伤加重的趋势 , 可见接触工龄与

肺通气功能损害有密切关系。

综上所述 , 要切实加强聚氨酯漆接触工人的健康监护工

作 , 除常规检查外 , 肺通气功能测定应列为该作业人群定期

健康检查的常规项目。
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