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内停留时间和云的寿命都短
,

因此在讨论云

水对硝酸的清除时可按平衡处理
�

采样时
,

金顶的平均气温 �� ℃
,

如云水

氢 � 为 ��  � � �
� ,

无雨
,

无雾时 � �  
�

的平

均浓度 �
�

� � 群� � �
,

��
�

� �  � ��
,
� � �

,

进入

云雾水的最大浓度为 鑫李一 � � �丁
‘
� 。 ,

�

‘

一
’

一 � �

一 ”
� � 一

一

� � �

金顶 �� 月 �一 �� 日云雾水的 �
十

和 � �犷的

平均浓度分别 为 ��
�

� 产� �� 和 “ 拌��  !
,

故

气态 � � �
,

对金顶雾水中 �
�

的最 大贡献约

为 �� 多
,

对雾水中 � �犷 的最大贡献为 � 多
�

说明气态 � � �
。

对金顶雾水酸度的 贡 献 是

值得重视的
,

又因为金顶的 � �
、

很低
,

不能

中和大气中的酸性物质
,

这些因素都是雾水

酸度较高的原因
。
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加采样
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水中有机物致大骨节病的实验研究

王 维 哲 冯 兰 飞

〔辽宁省基础医学研究所 �

大骨节病 ��
� �� � � �

一

� � � � � � �� � � � � 至今

原因不明
�

在众多病因学说中
,

饮水有机物

中毒说
,

粮食霉菌感染说和地球生物化学说

较为受到重视
�

但都因流行病学研究和环境

生态学考察结果不一致
,

更因缺少实验论证

而未为人们所确认
�

我们从实验医学角度
,

用人胚软骨细胞

培养技术研究了腐植物某些组分是致大骨节

病的主要病因的可能性
,

已 做过一次报道
〔��

。

本文是该报道的继续
�

实 验 研 究

一
、

水中腐植物组分和有机酸对软骨细

胞的效应分析

富里酸 � � � �� � � � � ��
,

�� � 和胡敏酸

� � � � � � �  ��
,

� � �是腐植物的水溶部分
,

从

吉林省大骨节病区汪清县孟家 �患点 �和林场

�非患点 � 以及乾安县次字的土井和深井 �改

水
,

腐值酸下降约二分之一
,

三年中病情好转

率为 ��
�

� 外 � 按纪氏报道的方法提取田
�

它

们对培养人胚软骨细胞的生物效应归纳如表

� 和表 �
�

结果说明
�
� �� 饮水中的腐值物

组分
,

不论来自病区何处
,

在 �� � � � 时都能

致软骨细胞损伤
,

且富里酸作用 � � � � � � 就

明显损伤细胞 �强于胡敏酸 � � � � 在病区
,

患

点和非患点水组间
,

土井和深井水组间进行

比较
,

前者损伤软骨细胞效应明显大于后者
,

差异显著 �� 
�

依据过去和上述研究表明
,

不论是土壤

还是水中腐植物组分
,

来源不同
,

其对软骨细
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病区饮水中腐植物组分对人胚软骨

细胞的生物效应比较

一一厅飞 丽敏骏 � 富里酸

, 引淋 刹

—
�

—
� 卜卜�

�
� 、��

� ‘�
,

日 � � � � �� 一
二。 、�

。。 ‘ 。 入 户
卜� � 山 � �子出肥生贝伪】

“、月佘 � �到习万巴 �贝伪 �。幼八 � 笼了月沁

—�—�

—
卜
�
二竺一�

—
…

—患 点�
� ”

�轻妙
,

�略增强 � 中度 �轻度减弱

�
’�� �中度 �轻度减弱 � 重度 �中度减弱

土 井�
’”
�中度 �中度减弱 � 重度 �重度减弱

�
‘�� �重度 �中度减弱 � 重度 �重度减弱

深 井�
, ”

�不显�� �略增强 � 不显 �轻度减弱
�

卿�
二

�竺
�� �

…竺签些履
�

� 性一巴奎里矍
�

� � � � � 二 硫酸葡萄搪胺聚糖
, 用以表示 细胞合成基

质能力
�

� �
表示在细胞损伤同时伴有整个培养细胞增殖汪盛

�

表 � 不同饮水中富里酸对人胚软骨细胞

的生物效应比较

样品浓度

��� � �

患 点 非患点

细胞损伤 � � � � 合成�细胞损伤�� � � � 合成

��
中度

重度

极重度

略增强

轻度减弱

轻度减弱

不显

轻度

中度

轻度增强

略增强

略增强

样品浓变

�� � �� �

土 井 � 深 井

� � � � 合成�细胞损伤 �� � � 合成

��
略增强

轻度减弱

轻度减弱

正常

轻度

中度

轻度增强

正常

略减弱

抱的生物效应是有差别的
�

这很可能是由于

它们的结构组成不同所致
�

为此
,

我们初步

科 学
·

��
·

对结构不同的�有无苯环或羚基 �仃机酸致软

骨细胞生物效应做了观察
,

结果列于表 �
�

正戊酸 �
� 一

� � �� � �
� � � �� �

、

苯甲酸 ��
� !

∀ # ∃� %&∃∋ ( 和二经基苯 甲酸 (3
,

4
一
D i孔丢

,

d

r
-

o x
y

b

e
n

z o
i

e
a e

i d
) 的分子量 分 别 为 102

.
3 、

1
22

.

12 和 154
.
12. 苯甲酸和二经基苯 甲酸有

苯环
,

且后者多二个经基
.
尽管三种有机酸

在 10
一 3
m ol 都对软骨细胞生长和分裂增殖有

抑制作用
,

但是二经基苯甲酸的作用明显强

于正戊酸和苯 甲酸
.

当将 o
.
IPP m 硒 (亚硒酸钠 ) 和有机酸同

时加人培养液内再进行培养观察时
,

则三种

有机酸所引起的软骨细胞损伤效应都不再出

现 (表 4)
.

二
、

抗氧化剂对腐植物组分损伤软骨细

胞的保护效应

硒和维生素 E 都是强抗氧化剂
,

具有明

显清除自由基
、

过氧化物
,

拮杭过氧化损伤功

能
.
在用富里酸致人呸软骨细胞损伤的实验

里
,

如预先或同时给与适量 (o
.
lppm ) 硒

,

则

软骨细胞损伤不出现(或显著减轻)
,

谷眺甘

肤过氧化物酶 (G SH
一
P
:

) 活 力也不再降低
,

而葡萄糖胺聚糖 (G A G ) 合成还略有塔强
.

但维生素E 的上述效应则不明显[41 (表 5
、

6)

.

应用昆明种小白鼠(体重 30 士 0
.
1幼

,

腹

腔注人致死量廉江胡敏酸 (中科院生态环境

研究中心提供 )
,

观察 7 天
。

如同时给与适量

硒
,

则小鼠的存活天数延长(表 7)
,

下降的血

表 8 不同结构有机酸戏人胚软骨细胞生物效应的比较

正戍酸 ( m
0
1) 苯甲酸 ( m ol ) 二经基苯甲酸 (m

o l)

观察内容 l 对照

细抱生长情况

3 天

‘夭

合成 SG A G 能力
3 天

‘天

十一于斗

十+
-
一斗干+

士一+
+

十

+ 一 」斗

斗干一一十十十

+ + 一
~十十斗

斗干十一 玉斗十

士一 +

+

+

门~ 卜

+

+ 一j斗

十

j寸

+

月咋

+

十一斗+

}}}
一一
lllll

111 0 一
444

1 0
一,,

1 0
一 333

1 0
一 444

注: 表内结果为 7 次实脸综合判定结果
.
表 4 同

。
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表 4 硒在有机酸致软骨细胞效应中作用的观察

硒十 正戌酸 (m ol ) 硒 十苯甲酸 (m ol ) 硒 + 二经基苯甲酸 (m ol )

观察内容 对 照

…不厂

十++十 !
+

十于 劣
一

十 一 卜+ +

, 。一 ‘

!

’。一’

{

{
什
十

+ + + 4 + 十+ 十

1 0
一 3

1 0
一4

十十

十+ 十

1 0
一 ,

+ 十十

+ 十+ +

1 0
一 3

1 价一
丢

十十
-
一 十珊+

1 0 一
,

十 卜十

十十干
· 一十十十十

+什+升十什十

+ +—+++

十++十什十一+十

十干—十十十

山
·

什+料十什

细胞
广

纽长情况

3 天

6 天

合成 SG A G 能力
3天

6 天

表 5 硒对富里酸损伤软骨细胞的生物效应观察 (M 土 S E
)

检 测 内 容 对 照 组 富里酸组 硒 洒干富里酸组

细胞数(万/瓶)

G SH 一
p
二

活力(单位/40 万细胞)
1 ,

G A e
(
月g /瓶)

s G A G (z、g /瓶)

I王A ( 洛
:g /瓶)

108
.
9 土 15

.
7

23 .5 土5
.
0

57
.
5士5

.
6

22 .2士 3
.2

31
.2土 6

.2

98
.
9土13

.
, *

2 0
.

5土乡
.
6

4 8
.
0 + 5

.
4 * *

17
.
9 + 3

.
6

2亏
.
0士 5

.7

116
.3土 13

.9

22.7土4
.
7

56 .7土6
.2

2 1 。

9

+

4

。

2

2 9

.

6
+

8

.

弓

]1 0
.
8 + 18

.
3 * **

2 9
.
2 + 6

.
0 * * ,

弓6
.
9 + 6

.
0 * * *

2 ()
.
9 + 3

。

弓* * *

3 1
。

4
+
亏
.
6 * * *

* 和对照组比较
, p < 。

.
。究

G S H
一
P
: .

谷眺甘肤过氧化物酶 ;

酸用虽为 25p p m
.

和对 照组比较
, P

<
0

.
0 1 ; **

* 和富里酸组比较
,

P < 0
.

05

.

T G A G
,

葡萄搪按聚搪总量 ; S G A G , 硫酸葡萄摘胺聚糟二 H A
,

店 胡质酸
,

富里

表 6 硒和维生素 E 对富里酸埙伤软骨细胞的效应比较

组 别 细胞形态所见 合成 SG A G 能力 效 应 判 定

N

F A

见于中央区

减弱

S e

Se + F A

V E

V E 十 F A

S e 月
一

V F

S
e

+ V
E 十 F A

谁层 , 周边部细胞略伸突 , 空隙(士)

空隙多(什)
, 周边部细胞瘦小(十 ),

有碎解(士)
,

损伤明显

单层 , 细胞圆形密集
,

生 获汪盛

同N 组

同 M 组

空隙(十 )
,

细胞瘦小( + )

同 N 组

有 少量空隙(士) , 细胞瘦小(士 )

生长良好

有抑制和损伤效 应

增强 , 也见于间区

有时略增强

同 N 组

减弱

略增强

同 N 组

有刺激细胞增殖和 SG A G 合成效应

有明显阻止 F A 损伤效应

没有影响

阻止 F A 损伤效 应不明 显

刺激效应不明显

有阻止F A 损伤效应
,

但不 如阮组明显

注
: N ,

对照; F A
,

5 0 p p 二 ; se
, 。

.
IP p m ; v E

,
5

·

帅 pm
.
表内所述皆是和N 组比较的结果

.

表 7 硒对胡敏酸致死小白鼠存活天数的影响

H A 6om g/只 H A 3om g /只 H A 15o g /只 H A 7
.
sm g /只

实验分组
H 人 H A + S e H A H 人 + S e H 人 H A 十 S e H A rI A 十 S e

小鼠数

存活天数 ( M 土s D ) 0
.14土0

.
38}0

.25土 0
.4611

.00 士0
.
63 11

.25士0
.46}3

.
00土2

.
3 114

.83士 2
.76 7 .00 7 。

0
0

>
0

。

0
5

>
0

。

0 夕 < 0
.
0 亏

注: 硒用量为 30 0拜g /只
.
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表s 胡敏酸对硒致死小 白鼠存活天数的影响

se 600声, g
/ 只 Se 300 弄, g

/ 只

实验乡于沮

小鼠数

存活天欲 (M 土 SD

77777

00000

一

) …
竺片

兰竺士丫土生兰…
<0。 0

5

s
。 , : 0 0 9 2只

1
5。 7 : : g

/ 只

一

}

一

翌
…
一

土一
…竺}_‘,

}

_ ‘o
_

}

_ L。_

__ _

竺」过生生…
一
~

兰兰匕竺一
> 0.05

注: 腐值酸用量为 巧m g /只

病区粮和/或富里酸小白鼠实验各组间血液 G sH 一 P : 活力的比较

比较浪别 组间均值差

韧一!
。

…(1)和(3 )(1)们(2)

( 2) 不口( 4 )

( 3 )布J(4)

( I)和(4)

(2 )祖(3)

30
。

1 2 一2 2
。

1 8

=

7

。

9 4

3 1

.

3 3 一 2 6
.
3 6 ~ 弓

.
0 2

2 0
.
了吕一 19

.
2 4一 10

.
54

26
.
2弓一 18

。

3
( ) 一 丁

.
9 弓

3 王
。

8 7 一 〕6
.
0 ()~ I 气

。

8 丁

28
。

0 0 一 2 8
.
2 3一 O

,

2 3

差值标准误

3
。

4 2

3

.

9 3

2

。

7 夕

4
。

1 7

3

。

6 丁

3
。

2 5

t 值

2 。

3
2

I

。

2 8

3

。

8 0

l

。

9 0

;

:

: :

P 位

之{0
.
0 5

> 0
.
0 5

< 0
.
0三

> u .与5

< 0
‘

0 1

>

‘、
. _
巧

液 G SH 一
P

二

活力回升
.
但在致死量硒的实

验中
,

同时给与适量胡敏酸
,

则出现相反效应

即小鼠存活天数缩短 (表 8)
,

血液 G sH
一
P

二

活

力下降
,

皆较单纯硒组更为显著
.

三
、

病区粮和腐植物组分对 大 鼠 血 液

G SH
一
P

x

活力的影响

用自繁 自育约 W istar 种大 白鼠
,

生后

21 天断奶
,

35 天分雌雄
,

随机分四组进行实

验
: (l) 非病区粮组 (沈阳 ); (2) 非病区

粮十富里酸组 (由吉林省病区井傍土壤中提

取); (3)
一

布区粮组 (陕西省永寿病区); (4)

病区粮十富里酸组
.
动物食用粮水不限

.
每

周腹腔注入富里酸 (生理盐水对照)一次
,

用

量为 50环g /克体量
,

注射 3一8 次
.
结果是体

重
、

骨骼 X 拍片和组织学观察
,

除病区粮+ 富

里酸组略有变化外
,

没有显著差异
.
然而

,

血

液 G s H 一
P
:

活力确呈现明显的规律性变动

(表 9)
.
该变动有两个显著特点

,

( l) 病区粮

(低硒) 引起动物血液 c sH 一
P
二

活力下降较

为迅速和明显 ;而富里酸引起的 G sH 一
P
x 活

力下降迟缓并较轻 ;(2)病区粮和富里酸对血

液 G SH 一
P

二

活力下降效应有相加作用
。

讨 论

本研究不仅再次肯定了以前 工 作 的 结

论川
,

而且对腐植物损伤软骨细饱和伤害 动

物的讥制提供了新的实验依据
,

主要归纳如

下 : 1
.
饮水中腐植物对软骨细胞的损伤效应

同于饮水井周围土壤中腐植物
,

两者都是富

里酸强于胡敏酸 ;2
.
在同一病区

,

患点和非患

点饮水间
、

土井和深井饮水间相比较
,

前者提

取的腐植物组分损伤软骨细 胞效 应 强 于 后

者; 3
.
适量补硒具有明显地拮抗腐植物损伤

软骨细胞结构和功能的效应
,

而维生素 E 的

上述效应不显著 ;4
.
在大白鼠实验中

,

同样看

到硒对腐植酸和/或病区粮伤害的保护效应 ;

,
.
病区粮(喂养)和富里酸(腹腔注人)引起大

白鼠血液 G SH 一
P
二

活力下降
,

前者作用迅速

而明显
,

而后者作用迟缓
,

相对较轻
,

且二者

有相加作用 ; 6
.
初步看到有机酸苯环上的经

基对软骨细胞损伤具有重要作用
.
基于这些

结果
,

我们认为:



。

2 0

·

环 境

一
、

饮水与土壤相比较
,

饮水与人的机

体代谢关系更为密切
.
尤其是水中腐植物浓

度与大骨节病的相关性已有较多报道
〔习 . 本

研究第一次提出在相同的浓度下患点和土井

水的腐植物组分对软骨细胞的损伤重于非患

点和深井水巾
二
门它的腐植物组分

,

从而表明

饮水中腐植初台遗的多少和结构的差异都是

影响大骨节病发生的因素
.

二
、

无论是软骨细胞培养还是大白鼠实

验研究
,

都发现腐植物组分引起 G sH 一
P
:

活

力下降
.
此结果与病区的儿童调查相一 致[6]

.

当适量补硒后
,

G S H

一
P
:

活力恢复正常
,

腐

植物组分致损伤效应也不再出现
,

或明显减

轻
.
已知硒是 G SH 一P

二

的重要组成
,

通过它

的活力消除过氧化物对细胞 (膜) 的很伤的
.

因此
,

腐植物对机体的损伤可能是一种过氧

化损伤
.
大骨节病易发生在低硒地区

,

投硒

有较好治疗效果是完全可以理解的
.

三
、

维生素 E 和硒都是强抗氧化剂
.
但

是培养软骨细胞研究表明
,

维生素 E 对腐植

物组分损伤软骨细胞的保护效应并 不 明显
.

这可能是由于它们的抗过氧 化损伤为机制不

同
.
维生素 E 的主要作用是淬灭自由基

,

阻止

过氧化物生成
,

{ 毛硒的主要作用是分解生成

的过氧化物 L
S
:9] 这也有利于说明腐植物结

构中的致软骨细胞损伤效应可能是(有软 )
‘

言

能团所致的过氧化损伤
〔11 .

实验证明
,

有讥

酸苯环上的经基能加重对软骨细饱的损伤效

应
.

四
、

从病区粮和 /或富里酸的大 白 鼠 实

科 学 t。 卷 1 期

验中
,

我们看到病区粮和富里酸部能引起动

物血液 G SH 一
P
:

活力下降
,

且二者有相加作

用
.
病区粮中低硒可能是致动物血液 G SH -

P : 活力下降的重要因素
,

它 为腐值物的过氧

化损伤效应创造条件
.
这种复合病因的可能

性
,

与我国广大低硒地区易发生大骨节病是

一致的
.
当然

,

我们也不能排除粮食中其它

因素(如低营养价值
,

产生有机物中间代谢产

物等)在大骨节病发生上可能起的作用
.

依据前文和本研究报道
,

我们认为大骨

节病的发生是由于长期摄人病原因子
—

主

要是水中腐植物偏高所致
.
腐值物的病理效

应是过氧化物损伤
,

其结构中的(有氧)官能

团可能起到这种作用
.
低硒等影响机体抗过

氧化功能和使软骨化骨障碍的各种因素可为

腐植物的病理效应创造条件
、

促使大骨节病
一

览生
,

不口加重病变的发展
.
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