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前言 

    流行病學上的調查顯示慢性砷暴露會造成心血管及高血壓等病變。而造成此

種傷害的原因，可能源自於砷曝露引致活性氧物種(ROS)之產生，引起身體發炎

反應並造成細胞組織之傷害。最近的研究發現 ROS 等自由基與第二型血管收縮

素誘發之高血壓或粥狀動脈硬化症形成上扮演重要的角色，但砷所誘發的 ROS
在血管疾病形成過程中所扮演的角色及機轉目前並不清楚。 

     由於發炎反應引發黏著分子(adhesion molecule)之表現是造成血管病變的

主要原因之一。研究亦顯示當血管組織抗氧化系統與 ROS 生成失衡下，會使得

內皮細胞釋出的ㄧ氧化氮(NO)易受超氧自由基作用而失去活性，進而導致血管

舒張反應性降低。目前並無文獻探討砷暴露病人體內抗氧化酵素系統活性及血中

砷濃度與黏著分子表現之相關性，而砷誘發的 ROS 在血管疾病形成所扮演的角

色與機轉也不清楚，故本研究將針對此部份做探討。另外，近年來許多研究顯示，

glutamine (GLN)與不同類型之抗氧化劑可減輕發炎反應，並降低氧化壓力，故本

計劃亦將以體外及體內實驗探討 GLN、抗氧化劑及抗高血壓藥物對砷暴露引致

之氧化壓力，發炎反應及血管反應活性之影響。本計劃擬分成兩年進行： 
第一年測定慢性砷暴露病人紅血球中抗氧化酵素活性，與血中發炎反應相關之細

胞激素分泌及黏著分子之表現。另外亦將建立砷引發高血壓之活體動物模式，來

了解砷引發血管活性缺損及 ROS 生成對高血壓發生之機轉與作用程度。 
第二年以飲用水中添加砷的動物模式，添加 GLN、抗氧化劑或抗高血壓等藥物，

來探討其對砷引發發炎反應、氧化壓力、高血壓病程、血管反應活性與血管塑性

之變化，並探討慢性砷暴露對體內免疫反應之影響。現僅就第一年執行之部分做

報告。 

實驗材料及方法 

比較砷暴露區與非暴露區民眾中，罹患糖尿病、高血壓、高血脂患者，其體內抗

氧化酵素系統及黏著分子的表現，以了解暴露區血管疾病患者，是否較非暴露區

之病人有較強之感受性。糖尿病以禁食血糖高於 126 mg/dl、高血壓以血壓高於

140/90、高血脂以血膽固醇高於 240 mg/dl 為標準。患者血液樣本由台北醫學大

學公共衛生學系薛玉梅教授提供，砷暴露區選擇嘉義中埔，非暴露區選擇嘉義新

港民眾中罹患上述三種疾病患者及正常控制組各 30 人，取其血漿分析 soluble 

intercellular adhesion molecule (sICAM), soluble vascular adhesion molecule 

(sVCAM), C-reactive protein (CRP)濃度，紅血球分析 glutathione peroxidase 

(GSHPx) and superoxide dismutase (SOD)活性。 
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結果 

血漿中急性期蛋白質 CRP, 黏著分子 sICAM, sVCAM 濃度，不論在砷暴露區或

非砷暴露區，罹患糖尿病、高血壓、高血脂患者，與控制組之間並無差異，而糖

尿病、高血壓、高血脂患者在砷暴露區或非砷暴露區兩組之間也無統計上之差異 
(Table 1) 。在血中抗氧化酵素系統活性方面，紅血球中 SOD 在砷暴露區或非砷

暴露區兩組之間無統計差異(Table 2)，但在 GSHPx 活性方面，則除控制組外，

在砷暴露區之糖尿病、高血壓、高血脂患者，其紅血球中 GSHPx 活性則顯著較

非砷暴露區患者為高 (Table 3)。 
 
Table 1. Plasma C-reactive protein (CRP), soluble intercellular adhesion molecule 
(sICAM), soluble vascular adhesion molecule (sVCAM) concentrations in normal 
control, hyperlipidemic, diabetes mellitus (DM) and hypertensive patients with or 
without arsenic exposure 
 CRP (ug/mL) sICAM (ng/mL) sVCAM (ng/mL) 
Non-arsenic exposure 
(嘉義中埔) 

   

Control  11.0 ± 0.6 392.2 ± 133.3 533.3 ± 318.2 
Hyperlipidemia 11.3 ± 1.5 307.5 ± 81.8 445.1 ± 257.4 
Hypertension 11.3 ± 1.2 309.6 ± 92.1 478.6 ± 262.4 
DM  11.5 ± 1.4 353.1 ± 104.5 608.9 ± 295.5 

Arsenic exposure (嘉
義新港) 

   

Control  11.5 ± 1.9 332.8 ± 103.1 536.6 ± 301.6 
Hyperlipidemia 11.4 ± 1.8 342.5 ± 156.7 467.7 ± 294.8 
Hypertension 11.9 ± 1.8 371.8 ± 204.5 466.0 ± 295.6 
DM  10.9 ± 0.2 393.4 ± 127.9 525.1 ± 231.2 

 
Table 2. Erythrocyte glutathione peroxidase (GSHPx) activity in normal control, 
hyperlipidemic, diabetes mellitus (DM) and hypertensive patients with or without 
arsenic exposure 
 Control  DM Hyperlipidemia Hypertension 
Non-arsenic 
exposure (中埔) 

0.60 ± 0.15 0.57 ± 0.19 0.65 ± 0.27 0.54 ± 0.17 

Arsenic exposure 
(新港)  

0.68 ± 0.21 0.73 ± 0.34* 0.81 ± 0.34* 0.66 ± 0.24* 

Values were expressed as mean ± SD (U/mg Hb). * significantly different from 
non-arsenic exposure group 
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Table 3. Erythrocyte superoxide dismutase (SOD) activity in normal control, 
hyperlipidemic, diabetes mellitus (DM) and hypertensive patients with or without 
arsenic exposure 

 Control  DM Hyperlipidemia Hypertension 
Non-arsenic 
exposure (中埔) 

0.90 ± 0.36 0.97 ± 0.40 0.96 ± 0.36 0.90 ± 0.31 

Arsenic exposure 
(新港)  

0.89 ± 0.38 1.05 ± 0.37 0.91 ± 0.41 0.86 ± 0.39 

Values were expressed as mean ± SD (U/mg Hb).  

討論 

血漿中急性期蛋白質及黏著分子表現均為發炎反應之指標，但在本實驗中並未觀

察到砷暴露區與非砷暴露區，罹患糖尿病、高血壓、高血脂患者之間有差異，本

研究結果顯示，砷暴露並未增加這些慢性疾病患者體內急性期蛋白質及黏著分子

的表現。但在血中抗氧化酵素系統活性方面，紅血球中 SOD 雖在砷暴露區或非砷

暴露區兩組之間無統計差異，但在 GSHPx 活性方面，在砷暴露區之糖尿病、高血

壓、高血脂患者，則顯著較非砷暴露區患者為高，顯示砷暴露區患者雖然目前已

不再喝含砷之飲水，但其體內仍存在有較高的氧化壓力。至於抗氧化酵素活性及

血中砷濃度與黏著分子表現之相關性，則目前仍在分析當中。在動物實驗部分由

於可資參考的文獻並不多，老鼠品系不同對砷的耐受性亦有差異，本實驗先前給

予 Wistar 大鼠 10ppm sodium arsenite 之飲水四週，但大鼠血壓上升的情形並不明

顯，可能必須增加飼養時間及增高劑量，目前仍在執行當中。 
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