
如矽宁亦可清除自由基 , 降 AM耗氧及化学发光 , 抑

制矽肺进展 ,使大鼠实验性矽肺的胶原蛋白含量降低 ,

矽结节中出现大量泡沫样细胞。

总之 ,随着自由基医学在矽肺领域的应用 ,矽肺的

自由基理论将日趋成熟完善。今后 ,如能筛选出更具抗

氧化性能的药物 ,必将使矽肺的防治呈现出新的面貌。
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尘肺支气管肺泡灌洗液的变化及意义

李　激　陈　莉

　　当环境中各种有害物质如粉尘粒子 、 有毒气体等

通过呼吸道进入肺部时 , 必然要引起肺内局部的一系

列生理、病理反应如细胞群、生化成分及免疫功能的改

变。这种变化既有量的差异 , 也有质的差别。利用支气

管肺泡灌洗技术分析各种肺病时支气管肺泡灌洗液

( BALF) 成分的变化及其在疾病中的意义 , 无疑对研

究各种环境因素所致肺病特别是尘肺的发生、 发展及

早期诊断具有重要的理论价值和实际意义。本文仅就

尘肺时的 BALF变化特点予以概述。

1　细胞群的变化

正常肺内存在一组以肺巨噬细胞为主的游离细胞

群 , 可以通过支气管肺泡灌洗 ( BAL)技术获取 , 收获

的总细胞数可随灌洗量和回收率变动 , 而细胞浓度相

对稳定。健康不吸烟成年人 BALF中细胞浓度约为

100～ 150× 103ml- 1 [1] ,分数巨噬细胞占 ( 93± 5)% ,淋

巴细胞 ( 7± 1)% , 中性粒细胞 < 1% 。吸烟者 BALF中

细胞浓度增加 [2]。吸烟可使肺巨噬细胞释放对中性粒

细胞有趋化活性的物质。长期接触粉尘作业的工人特

别是发生尘肺之后 , 其 BALF中细胞总数或细胞浓度

　　作者单位: 110024沈阳市第九人民医院 (李激 ) , 沈阳市
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明显增多 ,可达对照者 2～ 4倍 [3— 5 ]。尘肺时 BALF中细

胞总数增加的程度可因吸入粉尘的种类而异。矽肺时

BALF中细胞总数增加最明显 , 石棉肺逊之 [3, 4]。纤支

镜下所见气道病变程度及 X线下尘肺进展情况也影

响细胞总数的变化 , 气道病变重或肺纤维化的 X线表

现明显者其 BALF中细胞总数增加幅度也大 [4]。

肺巨噬细胞是肺内炎症反应的主要细胞 , 通过分

泌和释放对中性粒细胞有趋化作用的物质和其他细胞

因子 , 在肺的损伤和修复中起着关键作用。尘肺时

BALF中巨噬细胞比例不变或减少 , 但绝对数因细胞

总数的显著增加而增加 [5]。

尘肺时 BALF中淋巴细胞数百分比增加 [6— 8] , 但

未见因吸入粉尘种类不同而淋巴细胞比例变化有明显

差别。淋巴细胞通过细胞免疫和产生特异性抗体在肺

炎症反应和纤维化过程中起活化作用。

中性粒细胞在尘肺患者 BALF中增加比例较

大 [9, 10 ] , 实验性矽肺 BALF中中性粒细胞百分比显著

增加。石棉肺早期 BALF中以巨噬细胞为主 , 石棉肺

明显时表现为中性粒细胞性肺泡炎 [10 ]或淋巴细胞性

肺泡炎 [8]。

Studdy[11]认为肺有弥漫性阴影的患者 BALF细

胞分类主要有两种形式: 淋巴细胞百分比增加通常为

·172· 　　 Chin ese J Ind Med, Jun e　 1998, Vol. 11　 No. 3　　



肉芽肿或肺结核 ; 其他炎症细胞增加但无淋巴细胞增

加通常提示为隐原性纤维化性肺泡炎 ( cr yptog enic fi-

bro sing alueolitis)或尘肺或感染 , 相当高的中性粒细

胞比例通常提示感染。

2　生化学变化

临床和动物实验研究表明尘肺 BALF中总蛋白、

白蛋白含量增加。许多粉尘可吸附血清蛋白 ,这种吸附

是选择性的。粉尘吸附蛋白质及表面活性剂可降低粉

尘的细胞毒性 ;另外 , BALF中白蛋白增加可能和肺毛

细血管通透性的改变有关。石棉肺时 BALF中总蛋白

增加 ,白蛋白增加不明显。也有报道健康者接触花岗石

工作 BALF中免疫球蛋白增加 , 白蛋白和血清球蛋白

正常 , 提示肺内局部 B细胞分泌免疫球蛋白增加。

纤维粘连蛋白 ( Fibr onectin, Fn)是联接细胞与细

胞、细胞与胶原纤维的生物粘合剂。实验证明它能促进

成纤维细胞增殖及胶原合成。矽肺、 接触氧化铝工人、

石棉性肺泡炎及石棉肺患者的 BALF中纤维粘连蛋

白水平明显增加 [10, 12, 13]。Rom [14]等报道石棉肺、 煤工

尘肺和矽肺患者肺巨噬细胞释放 Fn的量明显超过对

照组。将染石英、 石棉、二氧化钛粉尘肺巨噬细胞通过

BAL收集后进行体外培养发现 , 石英、 石棉组巨噬细

胞分泌 Fn的量明显超过二氧化钛和生理盐水对照

组 , 石英组大鼠肺巨噬细胞分泌 Fn的量最多。而用粉

尘直接刺激正常肺巨噬细胞可能因其毒性作用不能引

起 Fn的分泌增加。

铜蓝蛋白 ( Cer olopla smin, CP) 是一种单胺氧化

酶 ,有清除自由基的作用 ,同时也有促进胶原转录的作

用。李玉瑞 [15 ]等曾报道矽肺大鼠肺巨噬细胞中铜蓝蛋

白含量明显增加。秦孝发 [16]等实验发现给大鼠气管注

入石英后 2周 , 其 BALF中铜蓝蛋白增加并与肺胶原

含量呈正相关 (r= 0. 646)。

Ⅲ 型前胶原肽 ( T ype 3 Proco llagen Peptide,

PⅢ P) 是Ⅲ型前胶原转化为Ⅲ型胶原时释放的多肽。

实验表明正常人 BALF中 PⅢ P浓度比相应血清值

高 , 提示肺可能是一个产生 PⅢ P的器官。Begin[13]等

报道染石棉绵羊早期 BALF中Ⅲ型前胶原肽水平明

显增加 ;石棉性肺泡炎和石棉肺患者的 BALF中 PⅢ P

值显著高于对照者和无明显肺改变的石棉工人。

Beg in[17]等还报道石棉性肺泡炎和石棉肺患者

BALF中组织胺水平分别为 ( 2. 76± 0. 86) ng /m l和

( 2. 65± 0. 44) ng /ml, 明显高于对照组和正常石棉工

人 〔 ( 1. 25± 0. 37) ng /ml〕。

实验表明石英粉尘可使肺巨噬细胞发生脂质过氧化

反应。 Rom [14]等研究发现石棉肺患者 BALF中 O2
-
 和

H2O2水平明显增加。煤工尘肺 BALF中炎症细胞、巨噬

细胞释放超氧阴离子明显超过对照组 ,进行性大块肺纤

维化煤尘肺组又明显高于单纯煤尘肺组。巨噬细胞中

SOD和 Mn-SOD水平较对照组增加 ,但差别不显著。本

室曾测定 45例不同类型尘肺 BALF中的 SOD水平 ,证

明尘肺工人 BALF中 SOD水平呈上升趋势 [4]。

此外在临床和动物实验性尘肺研究中还可见到乳

酸脱氢酶 ( LDH)、 酸性磷酸酶 ( ALP)、 β -葡萄糖醛酸

酶、 组织蛋白酶、 髓过氧化物酶、 血管紧张素转化酶

( ACE)、 磷脂等水平的增加或减少 , 这些指标的变化

多以早期较明显。

3　免疫学变化

临床研究发现接触石棉的工人 BALF淋巴细胞

明显增加 [5— 8] , 主要为 B细胞 ( CD20 )、 T细胞 ( CD3 )、

Th ( CD4 ) 和 Ts /c ( CD8 ) 细胞异常增加。但其外周血

中淋巴细胞百分比和浓度与对照组相比无明显差别。

BALF中淋巴细胞增多与胸膜异常有关。Rolaples z-

cyncki[18]等给绵羊气管内注入低剂量石棉后 6个月

BALF和外周血中单核细胞有丝分裂刺激明显异常 ,

12个月时有丝分裂反应表明有抑制 T细胞有丝分裂

的因子存在。

给大鼠气管内注入石英后可见其 BALF和肺组

织中所有淋巴细胞 ( Th、 Ts、 B)均明显增加 , 几周后

达到最高水平 [19 ]。Th增加最明显 , 提示 Th细胞可能

在矽肺发病中起了作用。

Robinson[20]等证明石棉接触者 BALF中 γ-干扰

素水平升高。IFN r是由 T淋巴细胞分泌 , 对巨噬细胞

分泌的某些生长因子有调节作用 , 并能抑制成纤维细

胞生长和胶原合成。

豚鼠急性吸入棉尘 3h后 BALF中 TN E-α水平明

显升高 , 6、 7. 5h仍高于对照组 , 24h接近正常 [21 ]。取

矽肺大鼠肺巨噬细胞体外培养加入 LPS后迅速释放

TN F[22, 23] , 随 PGE2释放增加 , TN Fα合成减少 [23 ]。此

外 ,石棉肺、矽肺、煤尘肺患者肺巨噬细胞释放巨噬细

胞诱导生长因子 ( AMDGF) 的量较对照组增加 [5]。

4　病因学认定

利用 X线衍射、 能谱分析、 电子探针、 中子活化

等先进技术对 BALF残渣或巨噬细胞进行分析可探

测到相关粉尘、 巨噬细胞中的石英尘在偏光显微镜下

呈双折射颗粒。大量的石棉小体和石棉纤维的存在为

石棉肺的诊断提供了重要佐证。

综上所述 ,各种粉尘粒子通过呼吸道进入肺部 ,必
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然要引起肺内成分的改变。这些变化彼此间及同肺纤

维化之间势必有某种联系。系统、深入研究特别是通过

一些严谨细密的动态分析 , 可揭示这些变化同肺纤维

化的关系 , 从而撩开肺纤维化成因这一神秘面纱。
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羊绒尘对纺织女工肺通气功能的影响
冯伟英　虞　龙　钱国华　黄容平

　　有机尘对作业工人肺功能的影响已日益受到国内

外学者的关注。我们对某毛纺厂羊绒纺织作业女工的

肺通气功能进行了测试 , 现将结果报告如下。

羊绒尘浓度采用滤膜重量法 , 选用武汉产 FC— 2

型粉尘测定仪采样 ,分析天平称重。生产环境羊绒尘浓

度为 0. 27～ 1. 46mg /m3。

以 93名羊绒纺织女工为接触组 , 以 38名女行政人

员为对照组。两组人员身高、年龄经 t检验未见显著性

差异。肺功能采用日本 AS— 500型肺功能检查仪测定。

指标有用力肺活量占预计值比值 ( FV C% ) , 一秒钟用

力呼气容积占预计值比值 ( FEV1% ) ,一秒钟用力呼气

容积占用力肺活量比值 ( FEV 1. 0 / FV C% )。结果接

　　作者单位: 310014　杭州市职业病防治院

触组肺功能轻度减退 3人 ,检出率 3. 23% ; 对照组肺功

能无异常 , 见表 1。

表 1　接触组与对照组的肺功能改变 (x± s)

组别 n FVC% FEV 1% FEV 1. 0 /FV C%

接触组 93 95. 19± 12. 48 94. 58± 12. 78* 88. 93± 5. 95*

对照组 38 97. 49± 10. 52 100. 55± 8. 55* 91. 65± 5. 62*

　　* 接触组与对照组比经 t检验 P < 0. 05。

讨论　本次研究表明 ,纺织女工除接触噪声外 ,低

浓度羊绒尘可引起纺织女工肺通气功能减退。接触组

与对照组比 FEV1. 0%和 FEV1. 0 /FVC%差别有显著

性。接触组肺功能轻度减退检出率为 3. 23% 。可能是羊

绒尘对纺织女工呼吸道长期慢性刺激作用所致。

因此 ,降低车间中噪声强度和有机尘浓度 ,保护纺

织女工的健康是羊绒纺织业今后急需解决的问题。
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