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镉接触工人尿N-乙酰-β-D-氨基葡萄糖苷酶结果分析
吴训伟 , 黄　波 , 金泰

(上海医科大学劳动卫生教研室 , 上海 200032)

　　摘要:对某锌品厂接触不同水平镉的两组工人进行镉摄入量 、 尿镉 、 尿 N-乙酰-β-D-氨基葡萄糖苷酶 (NAG)的调

查分析。结果显示:接触组工人镉摄入量 、 尿镉 、 尿NAG 水平显著高于对照组。尿 NAG 的水平随着镉摄入量 、 尿镉

排泄的增高而升高 , 并存在着明显的剂量-反应关系。当镉摄入量大于 50mg 或尿镉的水平为 2μg/gGr时 , 尿中 NAG 就

显著增加。说明尿 NAG活性可作为镉接触肾损害的早期监测指标 , 如这项指标经实践验证 , 稳定可靠 , 建议作为职

业性镉中毒的诊断参考指标 , 而尿镉的阈限值应低于 5μg/ gCr。
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Urinary excretion of N-Acetyl-β-D-glucosaminidase as an earlier biomarker of

occupational cadmium poisoning

WU Xun-wei , HUANG Bo , JIN Tai-yi
(Department of Occupational Health , Shanghai Medical University , Shanghai 200032 , China)

Abstract:Total cadmium uptake , urinary cadmium level and urinary N-Acetyl-β-D-glucosaminidase (NAG) activity were mea-

sured in cadmium exposed workers (two exposure levels) and control workers.The results showed that total cadmium uptake , urinary

cadmium and NAG in two cadmium-exposed groups were statistically higher than those in control group.There was a significant dose-re-

sponse relationship between urinary NAG and total cadmium uptake , the similar results also appeared on the relationship between urinary

cadmium and urinary NAG.The significant increase of urinary NAG was found in the workers with high urinary cadmium level (2μg/

gCr) or high total cadmium uptake (>50mg).It was suggested that urinary NAG could be used as an earlier biomarker of renal dys-

function in cadmium exposed workers.If urinary NAG is proved stable and feasible in research investigation and health surveillance , it

should be a sensitive reference index for diagnosis of cadmium poisoning.The threshold limit of urinary cadmium should be lower than

5μg/gCr.
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　　镉是重要的肾性毒物 , 它主要的损害部位是肾近

曲小管。在采矿 、蓄电池 、冶炼等职业中都有接触镉

的机会 , 进入人体的镉累积到一定剂量 , 即可发生职

业镉中毒 。寻找职业镉中毒的早期诊断指标具有重要

意义 。在现行的国家标准中职业镉中毒的诊断指标主

要是尿蛋白 (如尿 β2-微球蛋白 , β2-MG), 还未将尿

酶列入诊断指标。尿 N-乙酰-β-D-氨基葡萄糖苷酶

(NAG)是一种溶酶体酶 , 大量存在于肾小管上皮细

胞中 , 肾脏损伤时尿中 NAG 排泄增加。许多研究显

示 , 镉性肾损害早期可见尿中 NAG 酶排泄升高。本

文对职业性镉接触工人进行镉摄取量估测 , 同时观察
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尿镉和尿 NAG 、尿 β2-MG 情况 , 来评价尿 NAG作为

职业性镉肾损伤指标的意义及探讨尿镉和镉摄入量的

阈限值。

1　材料与方法

1.1　研究对象

以广西某锌品厂硫酸车间 (空气镉浓度为

0.61mg/m3)68 名工人和电解车间 (空气镉浓度为

3.54mg/m3)42名工人为两组不同水平镉接触组。以

当地 111名年龄性别与接触组相匹配的商业人员为对

照组 。统计分析各组之间性别 、年龄 、 教育程度 、经

济状况等差异均无显著性 。

1.2　研究方法

1.2.1　镉接触剂量的估计　镉的摄入量按Cai[ 1]等

描述的方法进行估算:镉摄入量=生产场所镉摄入量

+生活环境镉摄入量 =生产场所镉摄入量 +食物
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(米)镉摄入量+吸烟镉摄入量。

其中:工作场所镉摄入量=工作场所空气中镉浓

度 (mg/m3)×每小时有效通气量 (m3/h)×每年工

作时间 (40h/周×50周/年) ×工龄 (年)×吸收系

数 (0.03)。

米镉摄入量=大米平均镉含量 (mg/kg)×每天

消耗大米量 (kg/d)×年龄系数 ×接触年数×365 ×

吸收系数 (0.05)。

吸烟镉摄入量=卷烟平均镉含量 (mg/ stick)×每

天吸烟量 (sticks/d) ×吸烟年数 ×365 ×吸收系数

(0.03)。

工作场所镉浓度按各车间内不同工段采集粉尘样

品中镉浓度的均值计 。每小时有效通气量=(潮气量

-解剖无效腔) ×呼吸频率。年龄系数 (0 ～ 9 岁:

0.413;10 ～ 19岁:0.885;20 ～ 59岁:1.000;60岁

以上:0.823)。

经测定该地区米镉平均浓度为 0.069mg/kg , 香烟

中镉平均浓度为 0.002mg/支 。这样对每个个体按以

上公式计算镉摄入量 。

1.2.2　尿样收集和分析　收集调查对象的时间尿 。

塑料样品管用 1∶1硝酸浸泡过夜 , 用双蒸水冲洗后烘

干 , 抽样未检测到镉后使用。尿样置-20℃贮存待分

析 (测定尿镉的样品经酸化处理 , 测定其他指标的尿

样不作预处理进行保存)。尿镉用原子吸收光谱法测

定[ 2] 。尿 NAG 的测定采用荧光分析法[ 3] , 底物

(MUMBYL)和标准液 (MUMBONE)购于 SIGMA 公

司。尿 β2-MG用 ELISA法测定[ 4] 。尿肌酐采用碱性苦

味酸法测定[ 5] 。尿 β2-MG 、尿 NAG 、 尿镉均用尿肌酐

校正 。

1.3　统计分析

数据用 Epi-Info 及 SPSS 软件处理分析。经检验 ,

数据呈对数正态分布 , 采用几何均数进行比较。

2　结果

2.1　镉接触工人尿镉 、镉摄入量 、尿 NAG的水平

不同车间组尿镉 、 估计镉摄入量和尿 NAG 情况

见表 1 , 不同组别各指标的几何均数依次为电解车间

>硫酸车间>对照组 。并且具有显著的统计学意义。

2.2　镉摄入量 、 尿镉与尿NAG的相关分析

对全部样本作 3个指标的相关关系分析。尿镉 、

镉摄入量与尿 NAG 的相关系数分别为:0.452 4 ,

0.227 4 , P 值均小于0.001 , 表明尿NAG与尿镉 、镉

摄入量显著相关 , 并且具有统计学意义 。

2.3　镉接触工人不同镉摄入量组中尿 NAG的变化

根据不同镉摄入量 , 将接触工人分为 4组 , 见表

2 , 尿NAG和尿 β2-MG的水平随镉摄入量的上升而上

升。并且在 50 mg 剂量组就开始上升 , 与 0 mg 剂量

组相比有统计学意义 。
表 1　不同车间组镉摄入量 、 尿镉 、 尿NAG的比较

组别 n 镉摄入量 (mg) 尿镉(μg/gCr)尿 NAG (U/ gCr)

对照组 111 24.5 3.4 11.4
(8.7～ 74.9) (0.9～ 19.5) (0.43～ 87.8)

硫酸车间组 42 154.9＊ 12.8＊ 26.9＊

(8.8～ 4 940.5) (1.4～ 48.3) (1.2～ 125.2)

电解车间组 68 1 198.8＊＊ 32.4＊＊ 41.9＊＊

(14.7～ 6 197.4) (1.6～ 269.7) (1.1～ 262.0)

　　＊与对照组相比 , P<0.05, ＊＊与其他两组相比 , P <0.05。

表 2　镉摄入量和尿 NAG 及 β2-MG的变化

镉摄入量

(mg)
n

尿NAG

(U/ gCr)

尿 β2-MG

(μg/ gCr)

0～ 55 18.1 (1.1～ 50.7) 364.8 (15.0～ 582.1)

50～ 20 39.6＊ (3.2～ 98.8) 895.4＊ (104.0～ 1 282.5)

100～ 22 36.2＊ (1.4～ 127.8) 1 107.2＊ (157.1～ 2 025.7)

200～ 13 52.7＊ (2.7～ 262.0) 1 247.5＊ (371.6～ 4 149.4)

　　＊与 0～ 组比较 P <0.05。

2.4　接触工人中不同尿镉水平的尿NAG变化

把110例职业工人根据尿镉分组 , 见表 3 。可见

尿NAG水平随着尿镉的增高而增高 。尿镉大于 2μg/

gCr时 , 尿NAG上升 , 与 0组比较有统计学意义。而

尿 β2-MG , 在尿镉大于 5μg/gCr时 , 升高显著。

表 3　不同尿镉组中尿NAG 水平

尿镉

(μg/ gCr)
例数

尿NAG

(U/ gCr)

尿 β2-MG

(μg/ gCr)

0～ 14 9.9 (1.1～ 35.6) 231.5 (15.0～ 454.1)

2～ 12 20.9＊ (3.5～ 125.2) 352.7 (106.1～ 1 349.0)

5～ 12 27.4＊ (1.6～ 102.5) 568.1＊ (33.0～ 1 590.3)

10～ 32 33.6＊ (4.5～ 113.3) 852.1＊ (161.2～ 2 005.1)

20～ 40 50.2＊ (7.9～ 262.0) 1 224.5＊ (482.5～ 4 149.4)

　　＊与 0～ 组比较 P <0.05。

2.5　尿镉与尿NAG的剂量-反应关系

以对照组尿 NAG 、 尿 β2-MG 的第 90百分位数作

为正常值上限 , 当接触工人尿NAG 、尿 β2-MG大于该

值时 , 则判为异常 (+), 否则为正常 (-)。尿

NAG 、 尿 β2-MG正常上限值分别为:40U/gCr , 800μg/

gCr。从而计算出各自的异常率 , 见表 4。表中可见 ,

尿NAG 、尿 β2-MG的异常率随尿镉的增高而增高并且

存在着明显的剂量-反应关系。当尿镉大于 2μg/gCr

时 , 尿 NAG 比 0组上升 1倍且具有显著的统计学意
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义。
表 4　不同尿镉浓度的 NAG 异常率情况

尿镉

(μg/gCr)

NAG

- + %

β2-MG

- + %

0～ 13 1 7.1 13 1 7.1

2～ 10 2 16.7＊ 11 1 8.3

5～ 8 4 33.3＊ 9 3 25.0＊

10～ 22 10 31.3＊ 17 15 46.9＊

20～ 25 15 37.5＊ 19 21 52.5＊

趋势卡方检验 χ2=6.8 , P<0.05 χ2=14.2 , P<0.05

3　讨论

NAG是细胞溶酶体的水解酶之一 。尿中 NAG 主

要来源于肾小管上皮细胞 , 因而尿 NAG被称为肾小

管标志性酶 。正常时尿中 NAG 活性极低。当肾脏受

到损伤时尿中 NAG 活性显著上升并随着肾小管上皮

细胞损伤程度的加重而增加。慢性镉肾损伤是从肾小

管开始的 , 最早受损的是肾小管上皮细胞[ 6 ～ 8] , 从而

导致肾损伤的早期出现 NAG 在尿中的排泄增加。因

此尿NAG可以早期敏感地反映镉性肾损伤 , 作者在

环境镉接触人群中也有报道[ 9 ,10] 。本文对职业镉接触

工人的调查中 , 显示:当尿镉大于 2μg/gCr 时 , 尿

NAG的异常率有显著上升 , 而且有统计学意义 , 而

尿 β2-MG在尿镉大于 5μg/gCr时 , 升高才有统计学意

义。表明当尿镉接触处于低水平时 , 尿 NAG 就已经

有明显的变化 , 与环境接触情况相一致。提示尿

NAG是职业性镉接触的早期敏感指标。

在现行的国家标准中职业性镉中毒诊断指标主要

以尿 β2-MG 为主[ 11] 。还没有尿酶如尿 NAG 的指标。

尿 β2-MG指标有其一定的局限性 , 如要受到年龄 、 肝

脏疾病 、 尿 pH值等的影响 。而尿NAG对尿样收集无

特殊要求 , 而且目前测定方法简单 , 稳定性好。但由

于目前尿NAG作为肾小管损伤的指标应用较少 , 且

尿NAG的阈限值还有待于进一步研究。鉴于此 , 建

议先将 NAG 试用在科研调查和健康监护中 , 待条件

成熟时 , 进一步将尿 NAG纳入职业性镉中毒的诊断

指标 , 以补充尿蛋白作为镉中毒诊断指标的不足 。另

有研究表明镉中毒的肾脏损伤时 , 尿 NAG的变化在

肾小管重吸收功能障碍之前。所以尿 NAG活性上升

时 , 有可能损伤还局限在上皮细胞 。至于此时的损伤

是否处于可逆阶段有待于进一步研究。

　　WHO 建议尿镉的生物阈限值为 5μg/gCr[ 12] 。现

行的职业性镉中毒诊断标准中把 “尿镉测定至少 2次

以上在 5μg/gCr以上 , 尚无镉中毒的临床表现” 的镉

接触工人作为职业性镉中毒观察对象
[ 10]

。但从本文

结果来看 , 当尿镉高于2μg/gCr时 , 尿NAG活性和尿

NAG异常率就有明显改变 , 这提示尿镉阈限值低于

5μg/gCr比较合理 。

对于镉累积接触量与肾脏损害的关系 , 从本文结

果来看 , 当镉累积接触量达到 50mg 时 , 尿NAG排泄

就有明显上升。目前WHO推荐的镉职业接触阈限值

为10μg/m
3
, 用此浓度再按方法描述的公式计算 , 则

需100年工龄后 , 才能达到 50mg 。因而提示该接触

阈限值合理。这与 Thun等报道一致[ 13] 。
(上海医科大学 94级预防医学专业实习生罗剑锋 、 张涛参与本研

究 , 表示感谢。)
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