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多环芳烃类对人群血浆中单胺类神经递质的影响 
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【摘 要】目的：探讨多环芳烃类(Polyeylie aromatic hydrocarbons，PAHs)对接触人群血浆中单胺类神经递质的影响。方法：选取 

8O名某钢铁公司焦化厂健康成年男性焦化作业工人作为接触组，80名氧气厂一般情况相近的工人作为对照组。使用高效液 

相一荧光测定法检测作业环境中苯并芘(Benzo[a]pyrene，Bta]P)浓度、高效液相一荧光测定法检测尿中 1一羟基芘(1-hydrox 

ypyrene，1-OHP)水平 、高效液相 一电化学检测法测定血浆 中去甲肾上腺素(Noradrenaline，NE)、肾上腺素(Adrenaline，AD)、多 

巴胺(Dopamine，DA)和五羟色胺(Serotonin，5-HT)含量。结果：作业环境中B[a]P浓度接触组明显高于对照组(尸<0．05)。与对照 

组相比，接触组尿中 1-OHP含量、血浆中 NE、DA、5-HT含量明显增高(P<0．05)，AD含量无明显变化 ，并且 NE、DA、5-HT含量 

与尿中 1-OHP含量存在回归关系(P<0．05)。结论：PAHs可致接触人群中单胺类神经递质升高的改变。 
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【Abstract]Objeetive：To explore the effect of polyeylic aromatic hydrocarbons(PAHs)on plasma monoamine 

Methods：80 healthy adult male coke oven workers were selected from a coke plant of a state—owned steel enterprise。80 controls were 

selected from the oxygen factory．Concentration of benzo[a]pyrene(B[a])P in the working environment was monitored by high performance 

liquid chromatography(HPLC)with fluorescence detector．The level ofurinary 1-hydroxypyrene(1-OHP)was determ ined by HPLC with 

fluorescence detector．The plasma noradrenaline(NE)，adrenaline(AD)，dopamine(DA)and serotonin(5一HT)levels were measured by 

bjgh performance liquid chromatography (HPLC)with electrochemical detection．Results：In the working environment of B【alP， 

concentration in coke oven workers were significantly higher than controls (P<0．05)．The urinary 1—0HP concentrations in coke oven 

workers were significantly higher than controls(P<0．05)．The plasma NE，DA，5-HT levels in coke oven workers were significantly higher 

than controls(P<0．05)，the plasma A level have no significant difference，and results of correlation analysis showed that positive correlation 

between the plasma NE．DA．5一HT 1evels and the urinary 1-OHP concentrations．Conclusion：PAHs may cause an increase of plasma 

【Key words】Polycylic aromatic hydrocarbons；Benzo[a]pyrene；1-hydroxypyrene；Monoamine n 

当今多环芳烃类(Polycylic aromatic hydrocarbons，PAHs) 

污染已经成为中国人以至于全人类健康最主要的危害之一。 

以苯并芘(Benzo【alpyrene，BIa1P)为代表的 PAHs是已确认的 

致癌物，可诱发皮肤癌 、肺癌 、直肠癌、胃癌、膀胱癌等ll_21。另 
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外有研究表明 B[a]P等 PAHs类化合物还具有中枢和周围神 

经毒性。Harkitis等发现 10 mg／kgB[a]P大鼠腹膜内注射后可 

改变海马区多巴胺(Dopamine，DA)的活性，使下丘脑和海马 

区去甲肾上腺素(Noradrenaline，NE)水平增高，而对五羟色 

胺(Serotonin，5-HT)的水平及活性无影响。即使是相对低浓 

度的 B[a]P，也能导致海马区和下丘脑儿茶酚胺类物质的改 

变，这对于相关器官的生理机能还有认知功能和内环境的稳 

定是至关重要的[31。目前关于 PAHs神经毒性机制的研究主 
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要集中在动物实验，对于人群的研究很少见。为更好的评估 

PAHs对人群神经毒性的影响，本研究拟观察 PAHs对接触 

人群血浆中单胺类神经递质的影响。 

l 对象与方法 

1．1 对象 

选取 80名某钢铁公司焦化厂健康成年男性焦化作业工 

人作为接触组，平均年龄(41．16±9．43)岁，平均工龄(8．84± 

7．66)年，未接触铅、汞、等其他导致神经行为功能受损的职 

业性有害因素。以氧气厂 80名工人作为对照组 ，平均年龄 

(38．61±9．62)岁，平均工龄(9．86±8．33)，且没有接触过任何 

其他神经毒性物质。两组在年龄 、工龄 、文化程度，饮酒 、吸 

烟，饮食等方面均衡可比。所有研究对象无神经、精神病史和 

家族史；无重大精神打击史；测试前两周内未服用影响神经 

系统功能药物，无酗酒和过度吸烟。 

1．2 方法 

1．2．1 作业环境中 B[a]P浓度测定 分别在接触组的炉顶、 

炉侧、炉底和对照组工作场所各选取 3个采样点，每个采样点 

放置 3台粉尘采样器，流量 20 L／rain，采样 l d，连续采样 4 h， 

用高效液相一荧光测定法检测作业环境巾B[alP浓度 。 

1．2．2 尿中 1-OHP水平测定 用聚乙烯塑料瓶收集研究对 

象班末尿 ，参照李晓华等[51的方法对尿样进行前处理，尿样充 

分摇匀后 ，立即取出 2ml置于 10ml具寨比色管中，加人 0．6 

g／ml的氢氧化钠溶液 O．5 ml，混匀后于管式加热器上 1O0~C 

避光水解 3．5 h。水解结束后加入 100 Ixg／ml的内标溶液 50 

l，用盐酸调节 pH 3-5。加入 4 ml二氯甲烷，在旋涡混匀器 

上混匀 3 min，分取二氯甲烷约 3 ml，室温下吹氮浓缩至近干。 

残渣用 0．2 ml甲~／TJ<(75／25)溶解，取 1O LLl进行高效液相 一 

荧光检测分析。以保留时间定性，内标法峰面积定量。流动相： 

甲醇，水=75／25，流速 1．0ml／min。荧光检测器波长： ex／ em 

= 346／386 nm。所测尿 1一OHP浓度尿肌酐含量校正(肌酐含 

量用医院常规检测方法测得)，而后进行对数变换。 

1．2-3 血浆中单胺类神经递质的测定 采血前 3 d研究对 

表 1 2组作业环境中B[alP浓度结果 

注： 与对照组比较P<0．05， 与炉底比较 p<o．05， 与炉侧比较p<o．05 

象避免饮酒、高脂和高酪胺饮食 ，抽取清晨空腹静脉血 5 ml 

置于肝素抗凝管中，4~C，3 000 r／min，离心5 min。取血浆 1 ml， 

加纯水 1 ml，再加入 1．5Tris．HCI 2 ml，混匀后加入 A12O3 40 mg， 

混匀静置 5 min，去上清液 ，分别加纯水 3 ml，清洗 2次，用滤 

纸吸干水分后加入 0．1mo]／LHC]100 l，轻轻混匀静置5rain， 

3000 r／min离心，标本由5600A—HLP库伦阵列电化学分析仪 

(美国 esa公司)检测，标准品购自美国 Sigma公司。色谱柱 ： 

MD一150；流动相：60 mmol／L NaH2PO2，1．5 mmo]／L辛基磺酸 

钠，50i~molFLEDTA，9％乙腈，pH 3．5；流速 ：0．6ml／min；电压 ： 

CH1：一lO0mV，CH2：+100mV，CH3：+300mV，CH4：+500mV。 

以保留时间定性 ，外标法峰面积定量。 

1．3 统计学分析 

所有数据用 SPSSl0．0统计学软件包进行分析，用两样 

本的 t检验 、方差分析和多元线性回归进行检验，P<0．05为 

差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 环境中B『a1P浓度 

数据经方差分析，方差齐同P=-O．057，由表 l可见接触组 

作业环境中B[a]P浓度由炉底到炉顶逐渐升高，且超过国家 

职业卫生标7律(<0．15 g／m )。 

2．2 尿 中 1一OHP水平 

数据经 t检验，由表 2可见接触组人群尿中 1一OHP水平 

明显高于对照组(P<0．05)。 

23 血浆中单胺类神经递质 

数据经 t检验，由表 3可见 ，与对照组比较，接触组的 

NE、DA、5-HT含量明显增高 (P<0．05)，AD含量无明显变化 

(P>0．05)。 

2．4 尿中 l—OHP水平与血浆中单胺类神经递质的线性回归 

分析 

数据经多元线性回归分析，由表4可见，血浆中NE、DA、 

5-HT与尿巾1一OHP水平存在回归关系，而AD与尿中 1-OHP 

水平无回归关系。 

表2 尿中 1一OHP水平结果 

表 3 2组血浆中单胺类神经递质检测结果比较( ±S) 
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3 讨 论 

煤焦生产过程中会产生大量的焦炉逸散物 ，焦炉逸散物 

包含多环芳烃、苯系物、CO等多种化学物质。陈波 等研究发 

现炉顶工总 PAHs和 B[a]P的时间加权平均浓度(8 h．聊 A) 

比对照组分别高 270倍和 102倍。并且在 PAHs职业暴露等 

级评定中以B[a]P当量浓度来精确描述 PAHs的接触特性 ， 

本研究通过检测也发现接触组焦炉工人作业环境中 B[a]P浓 

度明显高于对照组 ，并且从炉底到炉顶浓度逐渐升高，而且 

都超过了职业卫生标准。有研究表明尿中 1-OHP作为个体 

PAHs暴露的评价非常有价值 1，本次研究选择了 1-OHP作 

为接触指标 ，结果显示尿液中 1一OHP水平明显高于对照 

组，与环境检测结果相一致 ，因此说 明接触组吸收人体内 

的 PAHs较对照组多，产生的毒性也相对较大。 

B[a]P是分子结构中含有 5个苯环的亲脂性碳氢化合 

物，容易聚集在含脂质成分较多的神经组织，其化学结构与 

理化特性提示其具有神经毒性。David等报道，B[alP染毒的 

动物 ，其中枢和外周神经组织中B[a]P及其代谢产物均可达 

到较高的浓度，表明 B[a]P及其代谢物除易于被吸收进入外 

周神经组织外，还极易透过血脑屏障进入中枢神经组织 。袁 

海燕等发现 BaP能透过血脑屏障到达脑组织，主要分布和贮 

存于纹状体，具有一定的中枢神经毒性㈣。大量实验和人群 

资料表明，以 B[a]P为代表的 PAHs具有一定的神经毒性 ，其 

中最为突出的是影响暴露者的学习记忆能力。聂继盛等发现 

相对于对照组工人，焦炉工学习、记忆力 、听感觉等方面能力 

有所下降⋯]。而研究表明学习记忆机制与递质和神经肽l12】有 

关。单胺类神经递质则是在中枢神经系统内一大类与学习记 

忆相关的物质。有研究发现小鼠腹膜内注射 B[a]P，可引起下 

丘脑和纹状体内 NE、DA和 5-HT增多，且在同一脑区 DA， 

5-HT和它们的主要代谢产物 DOPAC和 5-HIAA含量均增 

高，表明 B[a]P可改变多个脑区生物胺的水平㈣。本课题组前 

期研究也发现初断乳雄性 Wistar大 鼠分为 5组 ：空 白对照 

组 、溶剂对照组、B[a]P高浓度组 、中浓度组和低浓度组。每周 

5次定时腹腔注射 ，连续 l3周(90 d)，B[a]P暴露组 NE、DA、 

DOPAC和 5-HT都较对照组显著增加(P<0．05)，随着 B[a]P 

剂量的增加各指标有增加的趋势，且各剂量组间差别有显著 

性意义(P<0．05)㈣。 

在本次研究中发现接触组血浆中单胺类神经递质 NE、 

DA、5-HT水平明显高于对照组，AD无变化，说明 PAHs可能 

对接触人群血浆中单胺类神经递质的改变有影响，通过尿中 

1-OHP水平和各个单胺类神经递质的多元回归分析得出， 

NE、DA、5一HT与 1-OHP存在回归关系，进一步说明了 PAHs 

可能导致接触人群血浆中单胺类神经递质的升高 ，从而产生 

神经毒性，导致接触人群的学习记忆能力下降 ，因此接触组 

的临床表现还在继续随访中。至于PAHs导致血浆中单胺类 

神经递质升高的机制 目前还不清楚 ，有待于进一步深入研究。 
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