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摘　要　用荧光法检测了四川省食管癌高中低发地区正常人群和高发区食管癌患者发硒含量。结果显示

三个不同的地区发硒含量有显著差异,而高发区正常人群和食管癌患者间无明显差异。结合本省情况认

为,硒相对不足可能是食管癌的发癌因素之一。
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　　微量元素与肿瘤发生关系的研究日益受到重视,国

外已有不少资料报道[1 ]。国内有关硒与食管癌死亡率关

系的研究报告不多,虽然已有用膳食中补充硒的方法在

我国食管癌高发区进行人群干预试验[2 ] ,动物实验也证

实,补充硒对亚硝胺诱发大鼠食管癌有阻断作用[3 ]。我

国食管癌发病率在不同地区间有极大差异,是否与各地

人群硒的含量有关尚不得而知,本研究拟从这方面进行

探索。

材料和方法

1　样品的采集和处理

从四川省食管癌死亡率不同水平的县采取正常人

群头发样品,包括食管癌高发区川西北阆中县、盐亭县;

中发区的川东万县、梁平县; 低发区的川西温江县和川

南叙永县。为了便于比较,均选择农村常住居民,同时还

采集了高发区食管癌患者手术前的发样。

于后发际至耳后一段,取齐头皮 1～ 3 cm 的头发约

2 g, 装入采样袋, 带回实验室用不锈钢剪成约 015 cm

长发段。以 2%海鸥牌洗涤剂 (上海合成洗涤剂五厂)在

搅拌下浸泡 30 m in, 用重蒸水洗净, 60 °C烘干, 置干燥

箱中保存备用。

2　测定方法

精确称取发样 013 g,放入磨口三角瓶中,加混合酸

(5%钼酸钠∶高氯酸∶无硒硫酸= 115∶2∶115) 10

m l,放置过夜。于沙浴上加热至溶液变为清亮无色,并有

白烟出现, 再继续消化至溶液开始转变成淡黄微带绿

色,立即取下。

于上消化液中加入 20 m l ED TA 混合液 (714% ED 2
TA - 2 N a∶10%盐酸羟胺∶0102%甲酚红= 20∶2∶

1) , 混匀, 用氨水及盐酸调 pH 至 115～ 2, 冷水浴中冷

却。在暗室内进行以下操作:加入 011% 213- 二氨基萘

溶液 2 m l,混匀后于沸水浴中加热 5 m in,取出用冷水冷

却,加环已烷 5 m l,在振荡器上振摇萃取 4 m in,待分层

后分取环已烷 1 m l于石英皿中, 用 930 型荧光光度计

(上海第三分析仪器厂)在激发泸片 360、荧光泸片 510

+ 530处测定荧光强度。

测定结果表明, 在 0～ 015 uö5m l范围内荧光强度

与硒含量间呈线性关系,所得工作曲线 r= 019994,该法

的最低检出量为 618 ng Se, 3个水平的加标回收试验所

得回收率为 9215%～ 10015% ,变异系数均在 5%以下。

结　　果

共检测了四川省食管癌不同死亡率水平的 6 个县

正常人群的头发样品 179 例,包括: 盐亭县 80 例, 年龄

从 3 岁到 55 岁,男性 37 例,女性 43 例,男女性别间发

硒含量无显著差别 (男性均数 012918× 10- 9, 女性

012843×10- 9; 阆中县、温江县、万县、叙永县各 20 例,

梁平县 19例。高发区盐亭县食管癌患者 59例,男性 28

例,女性 31例,年龄 40～ 68岁。

1　6个县正常人群发硒含量(表 1)

从表 1方差分析结果表明,各个县正常人群间发硒

含量有明显差别,并可看出一种趋势,川西北盐亭县和

川东梁平、万县较低,川西温江县、川西北阆中县较高,

川南叙永县最高。

2　食管癌患者及食癌死亡率不同的三个地区人群发硒

含量比较

本次所选择的 6 个县按其食管癌死亡率分别属于

我省高中低发区, 3个地区硒含量见表 2。

3 个地区正常人群及食管癌患者的发硒含量经秩

和检验显示, 3 个不同地区之间有显著差别, 但高发区

正常人群与食管癌患者之间没有显著差异。

3　不同年龄组间发硒含量比较(表 3)

盐亭县正常人群不同年龄组间,其发硒含量经统计

学处理没有显著差异。
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表 1　六个县正常人群发硒含量比较

项　目 盐　亭 阆　中 万　县 梁　平 温　江 叙　永

样本量 80 20 20 19 20 20

均　数 0. 2883 0. 5294 0. 3986 0. 3015 0. 4931 0. 8255
方　差 0. 056 0. 056 0. 022 0. 010 0. 040 0. 092
总变异 13. 825

组间变异 5. 2296 F = 21. 0515 P < 0. 001

表 2　食 管 癌 组 及 食 管 癌 死 亡 率 不 同 地 区 正 常 人 群 发 硒 含 量 比 较

组别 样本 发硒含量 (×10- 9) 秩和 平均秩和

低发区 40 0. 6593 7541. 5 188. 538

中发区 39 0. 3556 4876 125. 026
高发区 100 0. 3365 10121 101. 21
癌患者 59 0. 3181 6141. 5 102. 358

表 3　盐 亭 县 正 常 人 群 不 同 年 龄 组 间 发 硒 含 量 比 较

年龄组 样本 均数 (10- 9) 方差 总变异 组间变异 组内变异 F P

3～ 19 20 0. 2537 0. 047

20～ 29 20 0. 3759 0. 085
4. 4128 0. 2102 4. 2026 1. 2673 0. 2916

30～ 39 20 0. 2520 0. 023

40～ 20 0. 2700 0. 066

讨　　论

微量元素硒与肿瘤之间的关系曾是一个争论的问

题[1 ]。经过近年来的研究,更倾向于认为硒对肿瘤的发

生有阻断抑制作用[4, 5 ]。流行病学资料也表明,硒的含量

与一些肿瘤的死亡率呈负相关[6 ]。四川省西北系食管癌

高发地区,川西、川南为低发区,死亡率相差几十倍,川

东介于其间。导致这种差别的原因,除已发现与霉菌、亚

硝胺、缺乏新鲜蔬菜等因素以外,是否与营养素如微量

元素硒的缺乏有关,是值得探讨的问题。

本项研究从上述三个地区采集头发样品,用荧光法

检测了硒的含量,结果发现高中低三个地区之间经方差

分析有显著性差异。食管癌死亡率高的地区发硒含量低

(仅阆中县例外值得探讨) ,食管癌死亡率低的地区发硒

含量高,经检测呈负相关。陈云■ (1982)在调查四川克

山病时,测出川西北食管癌高发区的剑阁和南部县的几

个公社居民发硒水平也低[7 ] ,也佐证该地区食管癌的高

发与硒的不足可能有一定关系。其中盐亭县是川西北食

管癌高发区的中心,发硒含量最低,而且从 3岁到 40岁

以上的 4个年龄段比较,发硒水平相近。确实表明盐亭

县属低硒地区,各种年龄段没有摄取硒的差别。

食管癌的发病原因比较复杂,很可能是多种因素综

合作用的结果。硒在食管癌发生中的作用尚不清楚,是

否正如动物实验所证实的那样[3 ] ,在有其他致食管癌物

质存在时,硒可以发挥阻断抑制肿瘤发生的作用,当硒

不足时则抑制能力减弱,导致食管癌的高发,值得深入

研究。

检测了 59 例盐亭县的食管癌患者,其发硒含量与

盐亭县的正常人群相近,受检患者都是病情不重,全身

情况较好而准备手术切除的病人,但也可提示,在食管

癌高发区用发硒含量来作为食管癌的初筛检测指标是

很不可靠的。

硒是人体的必须微量元素,执行着机体内不可缺少

的生理生化功能,但过量时也会引起中毒。有关硒的生

理剂量范围、血硒或发硒生理阈值、缺乏和过量的界限

等,目前还无客观依据,没有统一标准,尚需通过大量的

深入研究加以解决。因此本研究所提到的高硒、低硒是

指本次检测的相对结果而言。
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(上接 7页)　硒虽是生物体必需的微量元素, 但当浓度

超过一定限值时,就会产生毒害作用。N a2SeO 3 的细胞

毒性作用使细胞内游离Ca
2+浓度显著升高。在实验浓度

和时间内, N a2SeO 3 对细胞的脂质过氧化没有显著性影

响。这表明在没有诱发脂质过氧化的因素下,在较短时

间内N a2SeO 3 对细胞的脂质过氧化无影响。SeO 3
2- 与细

胞膜的作用, Se能取代膜上的- SH 和- S- S- 等基因

中 S
[7 ] ,当 SeO 3

2- 浓度增大时,细胞膜上的 S 大量被 Se

取代,从而导致细胞膜的结构和功能受到破坏。这种破

坏作用可能造成细胞外Ca
2+ 内流[11 ]。同时, N a2SeO 3 对

膜Ca
2+ - A TP 酶活性的抑制作用, 降低了细胞主动运

输Ca
2+的能力,使胞内多余的Ca

2+ 不能被清除,造成胞

内游离Ca
2+超载。当胞内Ca

2+持续处于高浓度状态时,

会对细胞产生损伤[8 ]。细胞内Ca
2+浓度的急增可能刺激

胞内结合M g
2+ 的释放或是引起线粒体破裂,使线粒体

内的M g
2+释放到胞浆中。所以 SeO 3

2- 的毒性作用也使

细胞内M g
2+ 浓度升高,但来得较迟缓。对于 SeO 3

2- 对

Ca
2+ - A TP 酶和M g

2+ - A TP 酶产生不同的抑制作用

的原因,有待进一步研究。
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Effects of Sod ium Selen ite on Cell

W en He rui　Chen Rongsa n

(D epartm ent of Chem istry, Cannan Teachers Co llege, Ganzhou　341000)

Abstract　T he effects of N a2SeO 3 on m acrophage w ere studied by m eans of the survival percen tage of m acrophage, the lip id perox2

ides, the cytop lasm ic free Ca2+ and M g2+ concentration, the activity of Ca2+ - A T P ase and M g2+ - A T P ase of eryth rocyte m em 2

brane. T he resu lts show ed that the h igh concentration N a2SeO 3 (≥10- 4mo l·L - 1) had the cyto tox icity. T he po isonous effect of

N a2SeO 3 on m acrophage led to the increase of cytop lasm ic free Ca2+ and M g2+ concentration, bu t the increase of cytop lasm ic free

M g2 concentration w as slow er than that of cytop lasm ic free Ca2+ concentration. H igh concentration N a2SeO 3 inh ib ited the Ca2+ -

A T Pase and M g2+ - A T Pase activity. But the inh ib it ion to M g2+ - A T Pase w as W eaker than that to Ca2+ - A T Pase.

Key words　Sodium Selen ite　Cyto tox icity　L ip id　Peroxides　Cytop lasm ic free Ca2+、M g2+ 　Ca2+ - A T Pase　M g2+ - A T Pase
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