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砷中毒对大鼠骨密度影响的实验研究
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摘要：目的在慢性砷中毒实验中研究不同浓度砷对大鼠骨密度的影响。方法Wistar大鼠40只。

雌雄各半，随机分为4组，其中3组高、中、低砷染毒组分别饮用砷(As”)浓度为34、8．5、2．125mg／L

的含砷水，对照组饮用蒸馏水。饲养2、4和6个月时使用双能x线骨密度仪测量大鼠双侧股骨骨密

度(BMD)。结果各染砷组组间比较：染毒2、4、6个月时骨密度比较均为高氟组一中氟组一低氟组

一对照组(P>0．05)；各实验组组内骨密度比较：高砷组、中砷组、低砷组及对照组均为2月一4月一6

月(P>0．05)。结论 不论染砷时间长短或浓度大小砷都不会显著影响大鼠的骨密度。
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Abstract：Objective To explore the effect of arsenic with different concentration on the bone mineral

density(BMD)through the chronic arsenic poisoning experiment in rats．Methods Forty Wistar rats，20

males and 20 females，were randomly classified into 4 groups．The rats in the high dose，middle dose，and

low dose group were administered with the arsenic concentrations of 34，8．5，and 2．125 ms／L，

respectively．The rats in the control group were fed with water．The bilateral femoral BMD of rats was

measured with dual·energy X—ray densitometry at the 2 months，4 months，and 6 months after

administration．Results The comparison of BMD among rats in the 4 different groups at the 2 months，4

months，and 6 months after administration showed that BMD was nearly similar and there was no significant

difference(P>0，05)．The comparison of BMD among different measuring time of rats in the 4 different

groups showed that the BMD measured at 2 months was nearly similar to BMD measured at 4 months and 6

months in every group(P>0．05)．Conclusion No matter the time length or arsenic concentration，

arsenic cannot significantly affect the BM D of rats．
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地方性砷中毒是指长期自饮用水、室内煤烟、食

物等环境介质摄入过量砷而引起以皮肤色素脱失、

着色、角化及癌变为主的全身性的慢性中毒表

现¨⋯。目前地砷病不仅在中国，在全世界也是共同

的难题，正威胁着至少22个国家和地区的5000多

万人口。亚洲有12个国家地下水的含砷量超过标

准，全世界至少有20万人砷中毒，而我国又是受地

砷病危害最为严重的国家之一卜1。许多研究已经

作者单位：830000 乌鲁木齐，新疆医科大学附属自治区中医医

院影像中心(杨海霞、刘佰林、栾立、孙梅)；新疆医科大学第一附属

医院影像中心(张鹏、李白艳)

通讯作者：李白艳，Email：BYL318@163．com

·论著·

证明，砷是严重危害人类健康舯1的全身性毒物，对

机体的各组织器官均有一定的损害作用。而砷对骨

骼系统影响研究报道未见，究竟砷对骨密度有无影

响还没有比较明确的答案，为此特进行本项实验来

例证探讨，可望在砷中毒防治工作中另辟蹊径。

1材料和方法

1．1实验动物与分组

实验动物选用清洁级Wistar大鼠，由新疆医科

大学动物实验中心提供体重120—1409的40只大

鼠，雌雄各半。适应性饲养1w后按体重、性别随机

分为高砷，中砷，低砷染毒组和正常对照组。每组10
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只，雌雄各半，分笼饲养。动物饲养室温度控制在

20—25℃，湿度控制在50％一60％，所有组均自由

正常饮食，保证膳食平衡。

1．2受试物及染毒方式和剂量

受试物是分析纯亚砷酸钠(NaAsO：)。染毒方

式为饮水法，即把含不同浓度的NaAsO：水溶液让

大鼠自由饮用。高、中、低染毒剂量组分别饮用砷

(As3。)浓度为34、8．5、2．125mg／L的含砷水，对照

组饮用蒸馏水。

1．3实验方法

本实验周期为6个月，建立不同剂量砷中毒的

大鼠模型，使用法国DMS公司生产的Lexxos型双能

X线骨密度仪测量其双侧股骨骨密度变化情况(每

两月1次，连续3次)。仪器自检变异1．2％，精密

度1％一2％，准确度0．5％一1％。

1．4统计学处理

用SPSS 17．0统计软件处理所有数据，用均数

加减标准差表示(面±s)。染砷组组间、组内骨密度

比较方差齐采用完全随机化设计资料方差分析，各

组之间的两两比较采用LSD检验；若方差不齐采用

Kruskal—Wallis多组秩和检验。检验水准a=0．05，

以P<0．05为有显著性。

2 结果

各染砷组组间比较及组内比较，大鼠骨密度测

定结果如表1表2。

由表1可见，各染砷组组间比较：染毒2、4、6个

月时骨密度比较均为高氟组一中氟组一低氟组一对

照组(P>0．05)，即不同实验组的骨密度比较均无

显著差异(P>0．05)。

表1染砷组组间骨密度比较(g／cm2，牙．4-s)

表2染砷组组内自身前后骨密度比较(g／cm2，元±I)

由表2可见，同组自身前后骨密度比较即各组

组内骨密度比较，高砷组、中砷组、低砷组及对照组
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均为：2月一4月一6月(P>0．05)，即同一实验组

2、4、6个月时的骨密度比较均无显著差异(P>

0．05)。

3讨论

大鼠染毒6个月后解剖各染砷组和对照组大鼠

内脏，发现前两者肝肾体积较大，颜色明显较对照组

深。染砷组大鼠的肝组织显微镜下观察显示有肝细

胞变性、炎症及点状坏死，而且高剂量组较中、低剂

量组严重。这与Xie等¨1发现相同，表明大鼠肝组

织的砷含量与暴露浓度呈正相关，也说明本实验成

功复制大鼠砷中毒模型。以上说明本次实验建模比

较满意，得到以下结论：

(1)在实验各阶段，对照组大鼠不同时间测得

的骨密度无显著差异。这与人类相似，在生长期，骨

量随着年龄的增长而增加，这是由于骨骼尺寸的增

加，而骨骼的真实密度从出生到骨发育成熟是没有

变化的"1。骨密度从出生到老年基本保持不变¨01。

说明遗传因素对骨密度的变化起决定性作用。

(2)在实验各阶段，砷对骨密度无显著影响。

本实验无论从同一剂量组不同时间测定的骨密度来

看，还是从同时相不同剂量组骨密度测定结果来看，

骨密度的变化与砷接触时间长短、剂量大小无显著

相关关联。砷是危害人类健康的一种毒性元素，是

一种常见的环境毒物和已知的人类致癌物，具有广

泛的生物学效应。人类接触砷主要是在职业工作环

境、自然环境以及含砷药物的医疗应用中。砷的毒

理作用主要表现为抑制酶的活性；导致细胞凋亡；致

癌。亚慢性砷中毒的主要表现为皮肤改变和某些周

围神经系统症状，以及对器官系统的影响。砷与皮

肤癌、膀胱癌、肺癌、肝癌、胃癌、前列腺癌及直肠癌

等多种癌症的发生有密切关系。而砷对骨骼系统影

响研究报道罕见，大致推测这与砷毒靶向性密切相

关：砷毒不作用于骨骼系统。本项研究中，3次重复

测量染砷组大鼠骨密度与对照组骨密度比较均未见

显著差别。

(3)大鼠染毒6个月时处死大鼠在生物显微镜

下观察股骨头下端组织形态，结果显示各染砷组大

鼠骨小梁密集、排列整齐，无骨质疏松与骨质硬化表

现，与正常对照组比较亦无显著差异。

综上所述，在慢性砷染毒实验中，例证砷对骨骼

系统的骨吸收、骨形成、骨矿化无显著作用，亦不影

响骨密度改变。本研究初步探讨了慢性砷中毒对大

鼠骨密度无显著影响的变化过程，在总结经验的基
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础上，实验研究者需更进一步的研究来阐明砷对骨 [5]

骼系统无靶向性的机制。

[2]

[3】

[4]
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方式，都不能彻底解决椎体内骨缺损。椎体内植骨，

它填充了缺损空间。消除了死腔，使骨折有良好的

桥接，增加骨折部修复的原料。若骨质愈合原料缺

乏，使缺损的空间不消除，一旦取除内固定器，去除

其支撑作用后，椎体压缩会再度发生，手术失败。

可见，无论采用哪种手术方式，都要严格遵守手

术适应症和禁忌症。这样，才能减少手术事故发生，

减少手术并发症。术后骨折生理结构虽然得到了重

建，由于骨质疏松的存在，还会出现类似的损伤，所

以。针对性的个体化常期性进行抗骨质疏松治疗对

预防和治疗骨质疏松性骨折损伤是十分重要和必要

的。
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