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(续第 5期 P326)后修复 (36 ,37) 。他们还报道 ,亚砷酸

钠对不能进行复制后修复的大肠杆菌菌株 Rec A突

变株 ( WP10 Rec A - ) UV照射后的存活率无影响 ,这

也肯定了砷对大肠杆菌依赖 Rec A的 DNA复制后修

复有抑制作用。

UV照射对大肠杆菌突变的诱发 ,依赖于 rec +和

Lex +基因 ,亚砷酸钠能降低 UV 对含有这些基因的

大肠杆菌菌株 WWP2突变的诱发 (37) 。其机理是 : E.

Coli一半乳糖苷酶的诱导和 RNA的合成对亚砷酸钠

特别敏感 ,由于大肠杆菌 DNA的错误修复是一个诱

导的修复过程 ,亚砷酸钠对酶诱导和 mRNA合成的

抑制 ,也抑制了 UV照射后 DNA错误修复系统的诱

导 ,从而减少了突变的发生 (37) 。

3. 2. 2　砷对人类细胞 DNA修复的影响

DNA修复途径有多种 ,其中“暗修复”是不依赖

光能的由几个酶促反应步骤组成的修复系统。该系

统可对 DNA单链断裂和嘧啶二聚体损伤进行修复。

J ung等研究了砷对人体表皮组织 DNA损伤“暗修复”

的影响 (38) 。首先将 20—30岁健康男性表皮组织 (厚

0. 2～0. 3mm)切成 2 ×2mm的小块 ,在含有 10 - 5或

10 - 6M砷酸钠的培养液中 ,37℃下培养 1h或 4h。然

后 ,用无过滤的氙光灯照射 (2. 24×109 尔格/ cm2) ,使

DNA受到损伤 ,再用 10μCi/ ml 的3 H - 胸腺嘧啶核

苷 ,37℃下标记 4h。最后 ,按常规方法用福尔马林进

行组织固定、切片、染色和放射自显影 ,对 DNA修复

活性进行分析。结果指出 ,UV诱发的非预定性 DNA

合成 (UDS)被砷酸钠所抑制 ,表明砷对人体表皮组织

细胞受 UV照射引进的 DNA损伤的修复活性有抑制

作用。

Okui等对三价砷 (三氧化二砷)和五价砷 (砷酸

钠)在正常人成纤维细胞和着色性干皮病 ( XP)成纤

维细胞经 UV照射以后 DNA修复中的效应进行了研

究 (39) 。结果表明 ,三氧化二砷能抑制 DNA中胸腺嘧

啶二聚体的剪切 ,因此也抑制了 UDS。三价砷也能促

进 UV照射对具有剪切修复能力的正常成纤维细胞

和 XP突变细胞的杀伤作用 ,且有剂量依赖关系 ;但

它不能促进 UV 对缺乏剪切修复的 XP组 A细胞的

杀伤作用。在对 DNA修复的抑制作用中 ,三价砷比

五价砷的作用更大。最近的研究发现 ,砷化合物 ,尤

其是三价砷化合物 ,能与有关 DNA修复酶的巯基结

合 ,使该酶活性降低 ,导致 DNA修复作用的抑制。

4　砷对免疫功能的影响

有些微量元素化合物可作用于机体的免疫系统 ,

影响免疫功能。如果引起的免疫反应强度属于正常

范围 ,一般情况下机体能恢复内在平衡 ,不引起明显

的组织损伤和机能障碍。如果免疫反应强度和后果

超过正常生理范畴 ,造成异常的免疫反应 ,称超敏反

应 ,又称变态反应。有的可引起机体体液或细胞免疫

反应降低 ,有的可直接作用于免疫系统的细胞 ,引起

细胞毒性。

研究指出 ,砷化合物在较高浓度下能抑制人血淋

巴细胞的有丝分裂 ,甚至引起细胞死亡 (40 ,41) 。表明

砷能引起细胞毒性变态反应。

砷化合物还可引起肾细胞及其蛋白质的改变 ,引

起免疫复合物型或血管炎型变态反应 ,造成过敏性肾

病综合征。无机的和有机的砷化合物还可引起迟发

型变态反应 ,导致皮肤病发生。

最近的研究发现 (6 ,7) ,亚砷酸钠和砷酸钠在较低

浓度下可刺激人血淋巴细胞转化 ,在较高浓度下则抑

制其转化 ,呈双相性作用。砷对人血淋巴细胞转化的

诱导作用比 PHA需要更长的时间 ,且效应也比 PHA

弱。淋巴细胞与砷连续接触 3天以后 ,其细胞转化开

始被砷诱发 ;连续接触 6天以后 ,转化过程受砷的刺

激作用达到最大。PHA 对淋巴细胞转化的诱导迅

速 ,其诱导效应到第三天即达到最大。抗原对淋巴细

胞转化的诱导所需时间也较长 ,一般需 6天 ,诱导也

较弱。砷对淋巴细胞转化的诱导 ,在作用时间和方式
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上与抗原的作用相似。但是 ,砷的作用与抗原又有不

同 ,抗原需预先对个体致敏 ,是特异的 ;而砷的作用不

是特异的 ,不需要预先致敏。研究还发现 ,三价砷比

五价砷对人血淋巴细胞转化的诱导作用强 (6 ,7) 。砷

诱导淋巴细胞转化的意义和机理 ,尚待研究。

5　砷是生物的必需微量元素吗 ?

砷与磷均为元素周期表第 V 主族元素 ,砷酸盐

与磷酸盐性质相似。但是 ,磷酸盐是生物所必需的大

量元素 ,而少量的砷酸盐就会引起生物的中毒反应。

为什么生物对这两个化学性质相似的元素存在截然

相反的反应 ? 砷和磷都是大自然广泛分布的元素 ,在

生物长期进化和演变的历程中 ,既然能把磷作为大量

元素加以利用 ,成为生命不可缺少的元素 ;那么对于

生物生存环境中的砷 ,我们设想 ,在生物进化的长河

中也可能扮演着某种角色为生命所必需 ,只是生物对

它的必需量极其微小 ,以至不为人所知。我们对砷的

生物学还需深入细致地研究 ,从分子生物学水平加以

探讨 ,才会全面地认识砷在生物进化、在生命过程中

的复杂作用。我们在本文中仅对砷生物学作用的初

步研究报道和需要进一步探讨的几个问题作一简介。

5. 1　砷脂是生物所必需的吗 ?

由于砷酸与磷酸的相似性 ,砷酸能取代磷酸参与

许多生化反应 ,以至引起生物中毒。例如 ,砷酸对氧

化磷酸化的解偶联作用 ,取代磷酸参入 DNA分子等。

但是 ,研究也发现 ,砷能像磷生成磷脂那样生成砷脂。

在海洋生物中已经发现不同种类的砷脂 ,例如砷胆

碱、砷酸三甲铵内脂等 ;在高等动物中也存在有具有

磷胆碱功能的砷胆碱。

砷脂有无生命过程所必需的特殊功能、它对细胞

结构的完整性是否必需等问题 ,值得深入研究 ,这将

为阐明砷是否为生命所必需的问题提供依据。

5. 2　“砷酶”存在吗 ?

有人报告 ,大鼠缺砷时 ,一些磷脂生物合成酶 ,如

磷脂酰乙醇胺甲基转移酶、磷脂酶二甲基乙醇胺甲基

转移酶、胆碱磷酸转移酶等酶活性降低。还有人报

道 ,砷酸可促进依赖 A TP的琥珀酸还原 NAD +的反

应 ,改变其反应动力学参数 ,并设想砷对有关该反应

的酶可能有修饰作用 ,使酶活性提高、反应加快。

然而 ,砷是否参与构成酶的活性中心 ,或参与修

饰酶蛋白 ,均没有直接的实验证据。因此 ,从分子水

平探讨酶与砷的关系 ,了解是否在体内像存在着一些

金属酶那样也存在着“砷酶”,将为解决砷是否为生物

的必需微量元素问题提供有力证据。

5. 3　砷影响物质代谢的机制是什么 ?

研究指出 ,缺砷能影响小鸡蛋白质的氨基酸代

谢 ,使小鸡血清中脲酸水平改变、精氨酸含量降低 ,半

胱氨酸、谷氨酸、甘氨酸和组氨酸水平提高。缺砷还

可使大鼠肝中蛋白质水平下降。砷还能刺激粘膜和

肝中谷胱甘肽的合成。最近研究发现 ,极低浓度的砷

可刺激人血淋巴细胞 DNA、RNA 和蛋白质的合

成 (5 - 7) 。

这些研究结果表明 ,砷能影响生物大分子的合成

和分解 ,但其作用机制尚不清楚 ,为了确证砷是否为

生命所必需 ,从分子水平研究砷在物质代谢中的作用

机制 ,无疑是必需的。
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