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硒谷胱甘胜过氧化酶 
一 种重要的含硒蛋白 

核医学教研室 颜学先 王鼎年 

三十年前，Schwarz确立了硒朗生物必 

需微量元素地位“】，从此，对硒的研究开始 

了--+新纪元。以后的研究逐步揭示了硒对 

于哺乳动物 和人 的生 理必需 性，许多 

严重的综台症，如大鼠 租小鼠 的 肝 坏 

死，牛 和羊 的白肌病，人 的心肌病都 

可以由于缺硒而引起。至于硒 与动物和人类 

肿瘤的关系，人们更是给予了广泛注意，进 

行了大量的流行病学 和实验室 的研究。 

硒与抗衰老、免疫等的密切关系也引起了不 

少学者 的重 视。 

硒在体内具有多种形式 ，包括与蛋 白 

结台 的 硒 (如 硒 各 胱 甘 肽 过 氧 化 酶， 

SeGPX)}小分子状态的硒(如三硫化硒){ 

酸挥发性的硒 (如四甲基硒)}游离 的 硒离 

子。尽管绝大多数的硒都 以蛋白结台的形 式 

存在。含硒蛋白质也非常丰富多样 ．但在 

哺乳动物中已知的需要 硒 的 酶，还只-h Se· 

GPX-- 种””。目前所确立的硒的许 多 生 化 

功能和生物学作用，大都是 通过 SeGPX 中 

介的，也正因为如此，SeGPx是 所 有 含硒 

蛋白质 中唯一得到很好研究的对象 。 

早在1957年，硒的必需微量元素地位刚 

确立时，Mill就发表了最早的研究血中谷胱 

甘肽过氧化酶(GPX)的报告 。直到1 2年 

后，Rotruck终予发现 硒就是谷胱甘肚过 

氧化酶 J活性中心，硒也正 是通过SeGPX发 

挥其抗氧亿等功 能的 。这 t 发现 ，使SeGPX 

的研究成为硒研究中的重要部分。以后，很 
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多人对SeGPXff,J结构、性质、功能进行了 多 

方面探索，现简述如下： 

一

、 SeGPX的一般特性 

目前，已经从多种动物和 组 织“ 、 中 

得到高度纯化的该酶，为从分子水平阐明该 

酶的生 功能和作用机理提供了条件 

SeGPX是由四条多肽链所组 成“ ，每个 

亚单位 式量为20，000左右，故垒酶分子量约 

80．000，不同动物来源和不同组织来源的酶 

分子量有一定差异， 但这种差异并不大。 

每个亚单位含有一个硒原子，故全酶含有四 

个硒原子。硒是以硒代半胱氨酸的形 式结合 

于多肽链上” 并作为该酶的活性中心 

对该酶活性部分的化学性质进行的研究 

观察到 碘代乙酸盐能有选择地抑制 被 还 

原的该酶，这种抑制是由于 卤代 乙酸盐与酶 

蛋白结合硒的活性部分发生了作用所致。 

一 般认为 该酶在有疏基乙醇 存 在 的 

条件下是稳定的，反之，则很容易失活。 

关于该酶催化作 用 的 动 力 学 研 究 表 

明“。、 。~SeGPX的健化作用为Piag--Pong机 

制，反应底物各胱甘肽与酶的催化活性间存 

在着正协同关系，四个亚基中的一个和谷胱 

甘肽结台时将会引起其它亚基对底物的亲和 
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力增加。 

有关硒{EIS~GPX分布 一 研究指 出，se 

GPX结合的硒占体硒总量的]／a -，SeGPX 

多数是呈溶解状态的 ．在含量最 丰 富 的 

肝、肾、睾丸中大部分都与可溶性成分结台， 

也有少部分结台在细胞膜、线粒体、微粒体上。 

二、SeGPX-~体硒状态 

既然硒是作为SeGPX的活性中 tl,存 在， 

故体硒状态明显影响着酶的活性}反过来， 

SeGPX活性的高低也可作为衡量体 硒 状 态 

的指标 ，并且具有测定简便 ；不 受 环境 

污染}测定结果代表活性的硒等优点。 

1． 全血SeGPX活性 全血酶活 性只 有 

在血硒少于0．1~g／ml 或红 细 胞 硒 少 于 

0．141*g／ml 时才与体硒 水 平 有密切的关 

系。但由于很多人群的血硒、红细胞硒都高 

于此值，故影响了全血 SeGPX的 实 瑁 价 

值。 

2． 红细胞SeGPX活性 由于硒仅在红 

细胞生成过程 中才结合入其中的GPX上 ，而 

红细胞寿命往往较长，故一般认 为 红 细 胞 

SeGPX活性可反映体硒长期的营养 状态，而 

对短期改变不敏感。 

3． 血 小板 SeGPX活性 Levander等 

发现 ”由于血小板寿命短，对硒状 态 的 改 

变反应迅速，因此血小板内 的SeGPX活性 

的改变与硒的摄人情况呈儿乎完全同步的关 

系。且血小板中不含血红蛋白，不产生对酶 

活性的千抗，所 以血小板SeGPX活 性 是 较 

全血和红细胞酶活性更良好的指标。 

4． 肝SeGPX活性 多数 的 研 究 都证 

实 ．肝组织~SeGPX对体硒的改变反应最敏 

感，甚至比肝硒水平的变 化 更 显 著、更迅 

速 。其缺点主要是在缺硒时， } 内 非 硒 

依赖性谷胱甘肽过氧化酶活性的升高可掩盖 

SeGPX的下降 j，必须注意。 

女稠 组织的SeGPX~性衡量体 硒 状 态 

有其固有缺陷．就是在多数组织，SeGPX结 

合的是少部分硒 ，难以反映总硒水平，且 

样品还存在酶失活的闻题。 

三、SeGPX的生化功能 

SeGPX的生化功能主要是它 中 介 硒的 

抗氧化作用。它在体内催化着如下反 应 ： 

H aO +2GSH SeGPX
÷ GSSG + 2H2O 

和 ROOH +2GSH 。b 

G SSG +ROH +H 2O 

由~SeGPX的作用，使组织 中H O 得 

以清除，从而，去除了脂质过氧化反应的适 

宜条件j另一方 面，使 有 毒 的 过 氧 化 物 

(ROOH)转化为无毒的羟基化台物(ROH)． 

使细胞免遭过氧化物的损伤和干扰，同时又 

阻断了自由基产生的脂质过氧化反应的连续 

进行 。 

值得一 提的是 ，在 上述 抗氧 化作用 上， 

SeGPX和Vii E产生相互协 同效应。人 们 注 

意到用硒预防和治疗某些因Vit E缺乏而出 

现的病症，诸如肝坏死，渗出性素质等均有 

一 定效果，说N---者在作用上具 有 某 些 联 

系。但二者抗氧化机理是不相同的 。 。Hoe 

kstra ”对二者相互协 同的机 制 提 出 了 假 

说：SeGPX能 清 除 HzO：及脂类过氧化物 

(inROOH)}而VitE则能减 少 H。O2特别 

是脂类过氧化物的形式、模式如下页图 

图中(1)是VitE的阻址反 应，(2)是 

SeGPx的催化反应 。 

用以上假说可说明二者之间相互依赖、 

相互协 同、相互节省作用，但有些问题尚待 

解决。 

总之，SeGPX的抗氧化功能作 为 必 需 

微量元素硒最重要的生化功能，是硒的很多 

生物学作用 (如抗癌、抗心脏病 ，抗衰老 ． 

促免疫)的生化基础，这已得到肯定和清楚 

的了解。 
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催t 
化I 对sH基蛋白质的破坏 

酶 系 统 。z／ ->2H 0 

加 强 氧 化 2GSH (2) GSSG 

不饱和脂 
( 

ROOH 

四、SeGPX发挥的生物学作用 

1． SeGPX与抗癌 硒可以抑 制 某 些 

肿瘤生长，SeGPx有 助 于硒抑瘤作用的发 

挥，这已得到普遍确认 、 ，但硒抑瘤 的机 

理至今不清楚，其中 SeGPx是 否直接发挥 

抑制肿瘤的作用尚有争议，不过 ，至少有以 

下几方面研究和结论提示 了SeGPX是 硒 发 

挥抑瘤作用的一个环节 。 

(1) Passwater认 ]ScGPX能 够 

通过抗氧化作用破坏体内的一些环氧化物， 

而后者是化学致癌物在体内形成的更为强烈 

的致突变剂。 

(2) 近代关于自由基的学说认 为 ， 

体 内多种多样的自由基是体 内癌变的原因之 
一

， 因为它促使细胞膜氧化，从而使细胞膜 

变质，丧失吸收养分和排泄废物的能力，导 

致细胞畸变 ，或使蛋白质椰 DNA 混乱地交 

叉联接，也导致畸变。SeGPX由 于 是一种 

自由基捕获剂，清除自由基，自然就能保护 

细胞，防止畸变产生。 

(3) 通过改变细胞内GSH水平 。影响 

着细胞增殖，抑制肿瘤生长。研究证 实 “， 

细 胞 内 正 常 的 GSH，GSSG水平，GSSG 

／GSH的比值是维系细胞正常 功 能 所 必 需 

的。SeGPX能催化GSH—GSSG，从而影响 

细胞代谢和功能。Leboeuf 发现，给硒后 ， 

迅速引起盱细胞GSSG升高 ，GSSG／GSH~L 
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值升高，在体外肝细胞培养买验中也观察到 

同样变化 。与此刷列，细胞的增殖周期受 

到影响，G。期、S期、G。期延长，以G 期明 

显。基于以上结果 ，目前人们推测，细胞增 

殖周期被抑制 (DNA合成毫减低和细 胞 延 

迟进入S期)，可能与细胞内谷胱甘肽水平变 

化存在某些联 系 、“】，而 后 者 时 刻 受 着 

SeGPX的影响。这可能是 SeGPX抑瘤途径 

之 一 。 

在很多人认为seGPx在硒抑瘤 作 用 中 

有重要地位 的同时，也 有 学 者 通过研究认 

为 5]SeGPXfN性的变化与硒抑 瘤作 用并无 

直接关系 

2． 促进免疫 SeGPX在机体 免 疫 功 

能中发挥着如下重要作用。 

SeGPX维持各种免疫细胞胞膜 之 稳 定 

性 

Se GPX可还原 白细胞三烯(Leukotrie 

he)的前体物质，有助于白细胞三烯的生成， 

而后者具有强烈的化学趋化和化 学_促 进 活 

性，如果SeGPX活性降低(如 缺 硒)，白细 

胞三烯含量减低，将导致自细胞功能障碍。 

SeGPX对多核中性粒细胞的功 能 也 有 

重要影响，Serfass 和Boyae 在大鼠和 

牛身上都观察到，随着SeGPX活性降低 、多 

棱中性粒缅胞的杀菌能力也大大降低。 

3． 稳定细胞膜 SeGPX通 过 抗脂质 

过氧化而发挥稳定细胞的作用，用此可部分 

分解释硒缺乏时很多疾病的发生发展。如果 

用SeGPX的抑制剂 (如碘 乙酸 盐 )抑 制 该 
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酶活髋 则打纫胞膜脂质过锕化速率增加， 

膜通遥錾增删，裘现为 K 。j漏出增多 ， 

影响红细胞功能，严重者 可引慧溶 m生贫 }且 

等。最近，有人在克山疾病 ，身上也证实硒 

对红细胞膜f．0保 用未透过 SeGPX实 现 

酌[88】。对于扩张型心肌病，心 肌梗塞 簿 

多种心血管疾病也有证据说：1月与 ScGPX活 

性降低 ，细胞破环及增生有关 。 · 

4．抗舞老 脂褐质色素 Lipofuscin pi‘ 

gm~~ts)被普遍认为是一和衰老 色 素，在细 

胞内旅度随年龄增加。而它是一种不饱稆脂 

质过氧化分解昀产物 ，1：iv‘t E缺乏时升高 ， 

SeGPX 中 介 i 抗氧化侔朋 叮以减轻不饱和 

脂质的过氧化分解，井 _口_以协同vit E的 功 

能，因此，对予抗衰老有着积极的意 义 。 

这方面的情玩还有待进一步栎誊。 

除此之 ，SeGPX的 活 性与维持 前列 

腺正常功能，防止前列腺萎缩 掊抗某些 

重金属中毒等均有积极意义。 

综上所述 ，SeGPX作 为 一个重要 的含 

硒酶，具有重要的生化功能，中舟着硒的许 

多生物学作用，目 j已有比较清楚的认识。 

随着人们对硒的更加重视和研究的深入，将 

进一步展示它的重要性。 
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髓外造血的影象学诊断 

儿科医院放躬科 李川宝 甘兰丰 

髓外造血(EMH)是发生于骨髓腔 以 外 

部位的造血增生现象，是在造血器官不能维 

持机体 需足 数量的红细胞时的一种代偿 
机制。肝、脾是髓外造血最常见的部位，本 

文着重述及肝、脾以外的EMH。 

大脑镰、硬脑 (脊)膜、 隔、肋骨、心包、 

肺 淋 巴结 、 甲状腺 ，胸腺 、胸膜 、腹膜 、肠 

系膜 、肠壁，阑尾、肾脏、肾上腺、乳腺、 

附睾的报道 、 、“、 。可以 相 信，EMH不 

是一种特别罕见的现象。 

发病情况 发生部位和x线表现 

EMH 可继发于多种疾病：1．慢性严重 

贫血，如地中海贫碰牵伺型或重型 “、镰 

状细胞性贫血 ， 遗传 性 球 形 细 胞 增多 

症”’ ‘ 等 2． 填 堕奎娶 《!莠
、． 如 真 性红 -N 胞 增 多 症“ 、。 、母 髓红维一 

化[17 t e&z~s1、白血病 。、 、淋 巴瘤及恶性 

堪 瘤转移” 等。少数EMH发生于原因不 明 

的髓样似生(AMIvt)“。、 、 其中 以 溶 血 

性贫血多见，特别是地中海贫血 。 
一

般认为肝、脾虬外的 EMH少见，国 

内很少报遭。据国外文献报道其发生率并非 

太低。以胸内EMH肿块为例，至 1983年已 

超过5 例“。 l Papavasiliou复 习 该院45例 

地中海贫血病人胸片，发现 5例具胸内EMH 

肿块，占n％ 。此外还见~JEMH发生 子 

1．胸部 是最容易发现和报道最多 部 

位 。 

(1) 后纵隔：胸内 EMH 最好发的部 

位是后纵隔的脊柱旁。X线胸片的典型 表现 

是，正位显示 沿脊柱旁、常两侧对称分布的 

圆形或分叶状软组织肿块影 。该肿块影密度 

均匀，无明显骨结构可见，常伴随肋骨后端 

膨大稀疏改变。如果 EMH肿块不犬，在正 

位一般见不到清楚的纵隔肿块，仅沿脊柱两 

侧显示浅淡的 “晕影”。而在侧位片常可子 

霜肋前方显示清晰的软组织肿块影 ，该肿块 

有时与膨大稀疏的后肋融为一体 

(2) 肋骨前端：是胸内 EMH 的第二 

好发部位，可发生于单个或数个肋骨。胸片 

表现为受累肋骨前端呈梭形或杵状膨太的软 
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