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摘要: 全球塑料产量连年激增。 自然环境和生活环境中的塑料通过各种外力作用分解成<5 mm 的微塑料,并广泛存在于大

气、水体、土壤甚至于瓶装水和茶叶中。 微塑料主要通过吸入和摄入 2 种方式进入人体,并对人体产生潜在的健康风险。 以往

的水生生物微塑料健康风险模型不能很好地反映人体微塑料暴露的健康风险。 为此,本文基于已有的研究,系统阐述了微塑

料暴露在啮齿动物中的蓄积部位和蓄积量及其影响因素,毒性效应影响因素、单一微塑料暴露和与其他污染物联合暴露下的

毒性效应及机制,并展望了未来的研究方向,为进一步完善啮齿动物微塑料健康风险模型和人体微塑料暴露健康风险评估提

供了科学线索和参考。
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Abstract: Global plastic production has risen dramatically year after year. Plastics in the natural and living envi-
ronment are broken down into microplastics less than 5 mm long which are widely present in the atmosphere, wa-
ter, soil and even in bottled water and tea. Microplastics enter the human body mainly through inhalation and in-
gestion, and pose potential health risks to humans. To date, the health risk models of aquatic microplastics could not
reflect the health hazard of microplastics in the human. Here, this paper summarized systematically the accumula-
tion site and accumulation amount of microplastics in rodents and its influencing factors, influencing factors of tox-
ic effects, toxic effects and mechanism of single microplastic exposure and combined exposure with other pollu-
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tants. It also looks forward to the future research direction, providing scientific clues and references for further im-
proving the health risk model of rodent for microplastics and the health risk assessment of human microplastic ex-
posure.
Keywords: microplastics; rodents; toxic effects

　 　 自 1907 年塑料发明以来,塑料制品已被应用在

人们生产生活的各个领域[1]。 在过去的几十年里,
全球塑料产量激增,预计到 2050 年,将达到 12 亿

t[2]。 自然界中的塑料可通过机械磨损、紫外辐射以

及生物降解等作用下分解成<5 mm 的塑料碎片[3],
也被称为微塑料。 已有的研究证据表明在自然界的

各个环境中如大气[4]、水体[5]、土壤[6]和海洋沉积物[7]

等中发现了微塑料,甚至在瓶装水[8]、啤酒[9]、茶叶[9]

和鱼罐头[10]中也发现了微塑料的存在。 自然环境和

生活环境中的微塑料主要通过摄入、吸入和皮肤暴

露等途径进入人体。 当其他纳米颗粒经不同暴露方

式进入人体后,一旦到达肺部就会通过穿越肺泡上

皮细胞进入间质组织或经由淋巴循环后进入血

液[11],而微塑料主要通过穿越胃肠道黏膜接触等途

径进入到血液中[12],经由血液循环分布至全身,对人

体产生潜在的健康风险。 由于微塑料最早在海洋环

境中被发现,因此早期的微塑料健康风险研究通常

集中在水生鱼类[13]和贝类[14],但由于身体结构以及

生活环境上的差异,不能很好地反映人体微塑料暴

露的健康风险。 但近年来随着啮齿动物微塑料健康

风险模型的研究逐渐增多,对评估微塑料暴露对人

体的健康风险提供了更好的参考。 为此,本文系统

的综述了微塑料暴露在啮齿动物中的蓄积部位和蓄

积量及其影响因素,毒性效应影响因素、单一微塑料

暴露和与其他污染物联合暴露下的毒性效应及机

制,微塑料的浸出液及添加剂的毒性效应,为评估微

塑料暴露对人体的健康风险提供参考。

1　 组织积累(Organizational accumulation)
啮齿动物摄入微塑料后可在体内多器官蓄积,

可以通过荧光标记法、拉曼光谱以及全动物成像等

方法直观观察到其在体内蓄积的部位。 微塑料在体

内蓄积的部位以及蓄积量又受到暴露方式以及微塑

料粒径大小的影响,口服和吸入微塑料后会分别在

其胃肠道和肺部产生大量蓄积,又可以经循环系统

蓄积在体内各组织中;同时小粒径微塑料可穿越体

内各屏障,更容易在体内产生较大的蓄积量。
1. 1　 蓄积部位

将啮齿动物暴露于荧光微塑料或荧光标记的微

塑料后,可以通过多种方式检测到组织中的微塑料

蓄积。 Liu 等[15]通过激光共聚焦显微镜在小鼠冷冻

切片后的卵巢组织中发现了荧光微塑料的存在,通
过荧光光谱法在小鼠新鲜组织如心脏、肝脏、脾脏等

器官中均检测到了微塑料的荧光信号。 同样的,Fan
等[16]将小鼠暴露于罗丹明 B 标记的微塑料后发现,
通过荧光光度计可在小鼠的肺部、心脏和脑中发现

荧光信号。 除此之外,拉曼光谱分析通常作为物质

理化检验的常用方法之一,Schwarzfischer 等[17]通过

拉曼光谱相对应的拉曼峰检测到微塑料可在小鼠的

不同组织中蓄积,如小肠、脾脏和肝脏等。 由于局部

组织观察区域的有限以及组织大小的限制,为了进

一步说明微塑料摄入后的生物组织积累,Amereh
等[18]将大鼠荧光微塑料暴露后,采用全动物荧光成

像系统观察到摄入的微塑料在全身各处都有分布,
但主要在睾丸区域聚集,且聚集程度最高。 有关微

塑料在啮齿动物体内蓄积部位如表 1 所示[14-17]。
1. 2　 影响因素

1. 2. 1　 暴露方式

自然界中的微塑料可通过口服、吸入和皮肤接

触等途径进入生物体内,并通过循环系统逐渐分布

至全身[19]。 在啮齿动物染毒模型中,灌胃(饮水)染
毒以及气管滴注染毒是最常用的 2 种方式。 由于灌

胃(饮水)染毒是模拟人体经口暴露微塑料,因此经

灌胃(饮水)染毒后微塑料通常会大量蓄积在胃肠道

组织[20,21]。 但目前有证据表明,微塑料经口暴露后

会进入血液[22],经循环系统分布至全身,因此在其他

组织如肝脏[15]和肾脏[23]中也发现了少量微塑料存

在。 气管滴注染毒是模拟人体吸入暴露微塑料,这
也导致了经气管滴注染毒后微塑料主要蓄积部位为

肺组织[24]。 此外,微塑料经吸入暴露后同样会进入

血液循环中,并蓄积在心脏和脾脏中[25]。 皮肤接触

暴露微塑料在啮齿动物染毒模型中还未见应用,但
啮齿动物皮肤接触其他微纳米颗粒已经被证实能够

渗透皮肤并引发皮肤损伤[26],因此开展相关领域的

研究尤为必要。
1. 2. 2　 粒径

不同的粒径大小会影响微塑料在生物体内不同
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部位的蓄积程度。 总体来看,小粒径微塑料更容易

在生物体内蓄积,Yang 等[27]将小鼠暴露于 100 nm、
3 μm 和 10 μm 3 种粒径的微塑料后,在皮下、肾脏

和睾丸周围脂肪中发现了 100 nm 的微塑料蓄积,而
3 μm 和 10 μm 的微塑料未发现;在小脑和睾丸组

织中发现了 100 nm 和 3 μm 的微塑料蓄积,而 10
μm 的微塑料未发现。 Deng 等[19]发现小鼠暴露于 5
μm 和 20 μm 粒径的微塑料后,5 μm 的微塑料在肾

脏和肠道中的蓄积量显著高于 20 μm 的微塑料。
除此之外,小粒径微塑料在体内会穿过血睾屏障和

血脑屏障进而在睾丸和脑组织组织中蓄积,Jin 等[28]

发现 0.4 μm 和 4 μm 大小的微塑料均可以穿过小

鼠血睾屏障在睾丸组织中蓄积;Shan 等[29]发现 50
nm 的微塑料会诱导小鼠脑内血脑屏障的通透性增

加,在脑部蓄积。

2　 毒性效应影响因素 (Factors influencing toxic
effects)

微塑料所致啮齿动物毒性效应主要受粒径大小

及聚合物类型的不同所影响。 微塑料在其体内的吸

收和分布具有粒径依赖性,小粒径微塑料更容易在

体内蓄积,因而往往会诱发更大的毒性效应。 不同

类型的塑料制品均会产生微塑料,使得微塑料的理

化性质会因材质不同而有所区别,影响其对啮齿动

物的毒性效应。
2. 1　 粒径

微塑料在小鼠体内的吸收和分布具有粒径依赖

性,粒径越小的微塑料越容易在其体内蓄积[27],且蓄

积得更多[30]。 Meng 等[31]发现小鼠暴露 50 nm 大小

的微塑料会诱发明显的肾小管扩张,而 300 nm、600

nm 和 4 μm 暴露下肾小管偶见扩张。 Liu 等[32]发现

小鼠暴露于 100 nm 的微塑料相比于 5 μm 的微塑

料会诱发更严重的肝毒性,具体表现在出现了更明

显的肝脏内脂滴的积聚以及更明显的氧化损伤。
Wang 等[33]研究了 1 ~ 10 μm 和 50 ~ 100 μm 2 种粒

径的微塑料对小鼠泌尿系统的损害,发现前者能够

引起小鼠膀胱更严重的坏死和氧化损伤,后者则能

够引起更高程度的炎性损伤。 尽管小粒径微塑料被

证实能够产生更大的毒性效应,但 Liang 等[21]发现

当小鼠同时暴露 50 nm 和 500 nm 粒径的微塑料后,
能显著提高微塑料的生物利用度和生物分布,所
产生的毒性效应远远超过单独暴露一种粒径的微

塑料。
2. 2　 聚合物类型

不同类型的塑料均可以产生微塑料,但由于其

材质不同导致各微塑料的理化性质如表面官能团修

饰、电位以及结晶度等特征也不尽相同,影响其毒性

效应。 Xie 等[34]研究发现小鼠暴露于聚苯乙烯、聚
乙烯、聚氯乙烯、聚对苯二甲酸乙二醇酯和聚丙烯微

塑料 7 d 后,各微塑料暴露组中小鼠均出现了结肠

炎症损伤,按聚合物所致损伤大小依次排序为:聚苯

乙烯>聚氯乙烯>聚对苯二甲酸乙二醇酯>聚丙烯。
Danso 等[35]对比了灌胃和气管滴注 2 种染毒方式下

聚苯乙烯、聚丙烯和聚氯乙烯 3 种微塑料对小鼠的

肺损伤作用,发现在灌胃染毒方式下聚苯乙烯会导

致小鼠肺泡灌洗液(BALF)中细胞总数和中性粒细

胞数显著上升,而聚丙烯和聚氯乙烯处理下无显著

变化;在气管滴注染毒方式下聚苯乙烯会导致小鼠

肺组织出现炎性细胞浸润,而其他 2 种微塑料处理

下则未出现。

表 1　 微塑料在啮齿动物体内蓄积部位

Table 1　 Accumulated site of microplastics in rodents
微塑料类型

Microplastic type
蓄积部位

Accumulated site
检测方法

Detected method
参考文献

References

荧光标记微塑料

Fluorescent labeled microplastics

卵巢、心脏、肝脏和脾脏

Ovaries, heart, liver and spleen
显微镜观察,荧光光谱法

Microscopy and fluorescence spectrometry [14]

全身,主要集中在睾丸

Whole body, mainly concentrated
in the testicles

全动物荧光成像系统

Whole animal fluorescence
imaging system

[17]

罗丹明 B 标记微塑料

Rhodamine B marked microplastics
肺部、心脏和脑

Lung, heart and brain
荧光光度计法

Fluorescence spectrometer
[15]

普通微塑料

Microplastics
小肠、脾脏和肝脏

Small intestine, spleen and liver
拉曼光谱法

Raman spectroscopy
[16]
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3　 单一暴露毒性效应及其机制(Toxic effects and
mechanisms of single exposure)

自然环境中的塑料制品在风力以及机械降解等

各种外力作用下被分解成微塑料,通过口服、吸入以

及皮肤接触等途径进入到生物体内,对生殖、胃肠

道、神经、肺脏、肝脏、肾脏、心血管及子代等多系统

产生损伤,具体表现为组织病理变化、炎症作用、细
胞凋亡、氧化损伤、微生物群落失调、代谢紊乱、相关

激素水平异常以及子代发育障碍等毒性效应,如图

1 所示。
3. 1　 生殖毒性

生殖系统是生物体最敏感的系统之一,微塑料

进入小鼠体内后,可破坏[36]并穿过血睾屏障,在睾丸

组织中蓄积[27]。 Jin 等[28]发现,4 μm 和 10 μm 大小

的微塑料均可以通过血睾屏障进入小鼠睾丸组织

中,诱发小鼠精子质量下降、睾丸生精细胞排列紊乱

和睾酮(T)水平下降等生殖毒性效应。 Xu 等[37]发现

25、50 和 100 nm 3 种粒径的微塑料可穿透小鼠睾丸

及附睾微结构,并在睾丸细胞和精子中蓄积,导致睾

丸组织中正常生精小管百分比显著低于对照组,异
常生精小管的百分比显著提高,诱发睾丸细胞凋亡。
Xie 等[38]将小鼠连续暴露于(0.01、0.1 和 1 mg·d-1)微
塑料 42 d 后,发现微塑料可通过激活 p38 MAPK 信

号通路诱发小鼠睾丸出现炎症损伤和细胞凋亡,通

过显著提高睾丸组织中活性氧 (ROS)和丙二醛

(MDA)的含量诱发氧化损伤。 此外,Jin 等[39]研究发

现小鼠慢性暴露低浓度微塑料后,微塑料可通过下

调促黄体生成素(LH)介导的 LHR/cAMP/PKA/StAR
信号通路诱导睾酮水平的降低。 微塑料暴露对于雌

性个体同样存在损伤作用,主要体现在对卵巢组织

的影响。 Hou 等[40]将雌性Wistar 大鼠通过连续饮水

暴露于(0.015、0.15 和 1.5 mg·kg-1 )微塑料 90 d 后,
次级卵泡颗粒层厚度变薄,卵泡生长数量变少;在同

样的染毒浓度下,An 等[41]发现微塑料可通过Wnt/β-
Catenin 信号通路激活导致大鼠卵巢纤维化,并通过

氧化应激导致卵巢颗粒细胞凋亡。 作为典型的多胎

动物,大鼠和小鼠的胚胎吸收率可作为评价雌性生

殖毒性的重要指标,Hu 等[42]研究发现,母鼠在妊娠

期暴露微塑料会使其体内蜕膜 NK 细胞减少,进而

干扰体内免疫微环境导致胎儿流失,使母体胚胎吸

收率升高。
3. 2　 胃肠道毒性

胃肠道是生物体内最重要的消化吸收器官,生
物体摄入体内的微塑料更容易在胃肠道中产生蓄

积。 胃肠道组织病理、炎症因子表达以及相关氧化

酶的变化均可以反映胃肠道的损伤情况,He 等[43]发

现小鼠暴露于 5 μg·g-1浓度的微塑料 2 周后,十二

指肠绒毛长度和隐窝深度明显下降,并且能通过驱

�	
Reproductive toxicity

��	
Combined toxicity

��	
Transgenerational toxicity

	��	
Cardiovascular toxicity

��	
Kidney toxicity

��	
Liver toxicity	����

Microplastics expose

��	
Lung toxicity

��	
Neurotoxicity

���	
Gastrointestinal toxicity

图 1　 微塑料暴露所致啮齿动物毒性作用

注:本图由 Figdraw 绘制。

Fig. 1　 Toxic effects of microplastic exposure on rodents
Note: By Figdraw.
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动 ROS 驱动的 NF-κB/NLRP3 途径加重脂多糖(LPS)
诱导的小鼠十二指肠炎症反应。 同样的,Djouina
等[44]发现小鼠暴露于 36 μm 和 116 μm 2 种粒径的

微塑料 6 周后,小鼠近端小肠和远端小肠隐窝深度

增加并出现绒毛萎缩。 Liang 等[21]通过氧化应激的

激动剂和抑制剂来探究氧化应激损伤与肠道损伤的

关系,发现小鼠肠道中 ROS 的增长能显著诱导肠上

皮细胞凋亡,增加肠道通透性。 肠道微生物群在调

节生物体新陈代谢和宿主肥胖的发展中起着至关重

要的作用,Lu 等[45] 将小鼠暴露于 100 μg·L-1 和

1 000 μg·L-1微塑料 5 周后,肠道微生物群失调,血
清中肝甘油三酯(TG)和总胆固醇(TCH)水平下降,
诱发肝脏脂质代谢紊乱;Li 等[46]同样发现微塑料暴

露后显著提高了小鼠肠道中葡萄球菌的丰度,引发

肠道微生物群的失调。 此外,微塑料暴露还可以加

重患有胃肠道疾病小鼠的损伤,Liu 等[47]发现,与未

暴露微塑料的急性结肠炎小鼠相比,暴露微塑料的

急性结肠炎小鼠会诱发更严重的肠黏膜组织病理损

伤,对结肠微生物群落及代谢产生更大的干扰。
3. 3　 神经毒性

有研究发现微塑料暴露可通过小胶质细胞的吞

噬作用蓄积在小鼠脑中[48],使小鼠脑部静止的小胶

质细胞激活,表现为细胞核增大、分支短粗、端点体

素减少[29],进而破坏血脑屏障[49],增加血脑屏障的通

透性,产生神经毒性效应。 Liang 等[50]将小鼠暴露

于 0.25、2.5、25 和 250 mg·kg-1微塑料 28 d 后,发现

微塑料可穿过小鼠的血脑屏障进入到小鼠大脑各

处,蓄积在皮质和海马体中;引起小鼠神经行为活动

减弱,发生 PD 样神经变性。 学习和记忆能力通常

作为神经毒性的一个重要指标,Wang 等[51]将小鼠

暴露于 0.01、0.1 和 1 mg·d-1的微塑料 4 周后,发现

微塑料可通过降低乙酰胆碱(ACh)水平以及诱导氧

化应激来影响小鼠的学习和记忆能力。 Lee 等[52]发

现,小鼠暴露在浓度为 0.008 mg·g-1和 0.016 mg·g-1

的微塑料 8 周后,神经元活动依赖基因和突出蛋白

的表达发生变化,诱发了神经炎症反应和行为学改

变。 Jin 等[49]将小鼠通过饮水暴露于 3 种粒径(0.5、4
和 10 μm)2 种浓度(100 μg·L-1和 1 000 μg·L-1 )微
塑料 180 d 后,树突棘密度提高,海马体中肿瘤坏死

因子 α(TNF-α)、白细胞介素 6 (IL-6)和白细胞介素

1b(IL-1b)等炎症相关基因的 mRNA 表达显著升高,
诱发海马体出现炎症反应。
3. 4　 肺脏毒性

已经有证据表明微塑料广泛的存在于大气环境

中[53],生物体很有可能从空气中吸入微塑料,并在肺

部蓄积[54]。 Cao 等[55]研究发现小鼠连续鼻内滴注

40 mg·kg-1微塑料 3 周后,可引起小鼠肺组织的炎

症、凋亡和纤维化,具体表现为:肺组织基本被实变

病灶所覆盖;细胞凋亡率增加和肺组织纤维化生物

标志物 α-SMA 的表达显著增加。 Xu 等[56]发现小鼠

暴露 10 mg·mL-1微塑料 28 d 后,肺组织结构发生

显著性变化,出现肺泡壁增厚和肺间质纤维化的现

象。 除此之外,Li 等[57]研究发现氧化应激同样能诱

导肺纤维化,将小鼠暴露微塑料 3 周后,引起小鼠肺

组织中超氧化物歧化酶(SOD)的含量显著上升而引

起氧化应激反应,进而导致肺部纤维化。 Lee 等[54]

发现小鼠暴露 500、1 000 和 2 000 mg·kg-1·d-1微塑

料 28 d 后,小鼠肺部存在明显的微塑料蓄积,肺泡

间隙出现肉芽肿性炎症,并伴有混合炎症细胞的出

现。 同样的,Wu 等[58]通过转录组学分析发现微塑

料可能通过激活 NLRP3/capase-1/IL-1β 信号通路来

引起小鼠肺组织早期的炎症反应;Fan 等[24]采用全

基因组测序以及 PCR 验证等方式发现非编码 RNA
如:lncRNA XLOC _ 031479、circRNA 014924 以及

� circRNA 006603 可能在微塑料所致肺部炎症中发挥

着重要作用。
3. 5　 肝脏毒性

肝脏作为机体最大的代谢器官之一,在许多代

谢性疾病中发挥着重要的作用。 微塑料暴露后可引

起机体内肝脏代谢紊乱,诱发炎症损伤。 胰岛素抵

抗(IR)作为一种代谢性疾病,有研究表明小鼠暴露

微塑料后可通过抑制胰岛素信号通路、调节肠道微

生物群以及刺激炎症反应诱发小鼠出现胰岛素抵

抗[59]。 Wang 等[60]将小鼠通过饮水暴露于 100 μg·
L-1和 1 000 μg·L-1的微塑料 8 周后,发现小鼠的糖

耐量显著降低,引发肝脏脂质沉积和脂质代谢紊乱。
Fan 等[16]研究发现,小鼠暴露于 5 mg·kg-1和 15 mg·
kg-1浓度的微塑料均可以导致转氨酶水平升高,肝
脏脂肪变性和肝细胞内脂滴的沉积。 Choi 等[61]发

现小鼠连续暴露于 100 μg·mL-1浓度的微塑料 2 周

后,小鼠肝脏中炎症反应蛋白一氧化氮合酶(iNOS)
和环氧化酶-2(COX-2)以及炎症细胞因子的 mRNA
的表达水平显著升高,诱发炎症损伤。 Park 等[20]发

现小鼠暴露于 0.5 mg·d-1微塑料 60 d 后,小鼠肝细

胞微结构有明显的损伤作用,表现为肝细胞膨胀、空
泡化和细胞间隙扩张;血清中甘油三酯(TG)、总胆汁

酸(TBA)和总胆固醇(TCH)水平显著下降。 此外,微
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塑料暴露也会使小鼠肝组织出现肝索结构[62]。
3. 6　 肾脏毒性

肾脏是研究微塑料对机体损害的重要靶器官之

一,其对于生物体内超细颗粒的排泄是不可或缺

的[31]。 Meng 等[31]发现小鼠暴露于 5 mg·d-1微塑料

28 d 后,小鼠肾小管上皮明显脱落,肾小管出现扩

张,肾囊腔偶见扩张,全肾出现严重的炎性细胞浸

润;同样的,Choi 等[61]发现小鼠暴露于微塑料后肾

脏组织中炎症反应蛋白 iNOS 和 COX-2 以及炎症

细胞因子的 mRNA 的表达水平显著升高,诱导肾脏

出现炎症损伤。 Shi 等[63]将小鼠连续饮水暴露于

1 000 μg·L-1浓度的微塑料 180 d 后,发现小鼠肾脏

中肾管状细胞质空泡化和脂质下降,显著提高了肾

损伤发生的概率。 除病理损伤外,微塑料暴露还会

通过相关生化指标的改变来诱导肾脏损伤,Xiong
等[64]发现小鼠暴露于微塑料后可促进肾脏出现纤维

化,并在转录组学上发现长期暴露微塑料可以改变

与免疫应答和昼夜节律有关的多个 mRNA 的表达。
Wang 等[23]发现微塑料暴露会导致小鼠血清中肌酐

(Cre)水平显著下降,尿蛋白含量显著提高。 有证据

表明微塑料暴露后同样会造成小鼠肾脏出现氧化损

伤,李欢等[65]发现小鼠暴露于 100 nm 微塑料 28 d
后,肾脏中炎症因子 TNF-α 和 IL-6 表达显著提高,
抗氧化酶的表达显著提高,提示肾脏出现炎症和氧

化损伤。
3. 7　 心血管毒性

心脏作为微塑料暴露的靶组织之一,具有较大

的研究价值。 Lin 等[66]研究发现,小鼠暴露于 5 μg·
g-1浓度的微塑料 2 周后,破坏了小鼠的心肌结构,
纤维化蛋白和胶原水平升高,诱发心肌发生纤维化。
Li 等[67]发现微塑料可通过激活 Wnt/β-catenin 信号

通路诱导小鼠出现心肌纤维化,并通过氧化应激

和上调血清肌钙蛋白 I (TnI)和肌酸激酶同工酶

(CK-MB)水平触发心肌细胞凋亡,从而导致心血管

毒性。 心血管疾病(CVD)是全球主要的死亡原因之

一,其危险因素主要包括代谢紊乱、糖尿病和肥胖

等。 Zhao 等[68]将小鼠暴露于浓度为(0.1 μg·mL-1和

1 μg·mL-1)微塑料 12 周后,小鼠肠道微生物的组成

发生改变,空腹血糖升高以及体脂和体质量增加,这
表明微塑料暴露很有可能诱发这些危险因素,诱发

心血管疾病(CVD)的发生。 以往的研究中在人类血

液中发现了微塑料的存在[12],血管通常被认为是微

塑料在体内循环的重要通道,微塑料暴露后可通过

血管进入到各靶器官中,但微塑料对血管本身的损

伤也是应该值得注意的,Wang 等[69]研究发现,小鼠

暴露于(5、10 和 20 mg·kg-1 )3 种浓度的微塑料后,
所有暴露组小鼠血液中白细胞数量显著增加,动脉

血管壁增厚并出现炎性细胞浸润,并通过激活

JAK1/STAT3/TF 信号通路诱导凝血功能障碍和血管

栓塞的形成。 除此之外,Wang 等[70]研究发现微塑

料暴露能够通过引起巨噬细胞受体(MARCO)上调、
巨噬细胞活化以及脂质代谢紊乱诱发小鼠出现血管

动脉粥样硬化损伤。
3. 8　 跨代毒性

微塑料不仅会直接对机体产生损害,而且会通

过母体-子代的代际传递效应对子代产生跨代毒性。
Yang 等[71]在母鼠妊娠的第 1 天到第 17 天连续使其

暴露微塑料,发现微塑料进入母体后,可通过胎盘屏

障进入到子鼠大脑中,并在子鼠丘脑中蓄积。 此外,
Zhang 等[72]研究发现母代在妊娠期暴露微塑料会导

致后代小鼠出生体质量和出生后体质量下降,显著

降低其雌性后代的卵母细胞成熟、受精率和胚胎发

育。 除了在妊娠期外,母代在哺乳期暴露微塑料仍

可以对子代产生影响,Jeong 等[73]发现母代在哺乳

期暴露于 50 nm 和 500 nm 大小的微塑料,可通过母

乳传递至子鼠体内,引起子鼠脑部发育异常,导致大

脑功能障碍和认知障碍。 除跨代神经毒性外,
Huang 等[74]还发现母代微塑料暴露会对子代产生跨

代生殖毒性,具体表现为雄性子代小鼠的精子数量

减少和睾丸氧化损伤。 此外,Han 等[75]发现母代在

妊娠期和哺乳期暴露于微塑料后均会导致 F1 代小

鼠体质量增加,肾脏、肺、心、肝和脾脏等器官的绝对

质量显著提高。

4　 与其他污染物的复合毒性(Combined toxicity
with other pollutants)

微塑料具有粒径小、比表面积大及表面带有负

电荷等特性,使得其能够作为一个有效的载体来吸

附环境中的重金属、有机污染物及其他微生物,这些

吸附了其他污染物的微塑料被生物体摄入后,使生

物体同时暴露微塑料和有毒物质,增强了生物体对

这些有毒物质的吸收率,相比于单一暴露微塑料显

著提高了其毒性作用,如表 2 所示[76-85]。
4. 1　 重金属

环境中的微塑料可与重金属发生静电相互作

用,使重金属吸附在微塑料表面,被生物吸收,导致

重金属在生物体内蓄积。 Liu 等 [76]研究发现微塑料
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表 2　 微塑料与其他污染物的复合毒性

Table 2　 Compound toxicity of microplastics and other pollutants

污染物类型

Pollutant type
复合毒性

Compound toxicity
参考文献

References

重金属

Heavy metal
诱发认知功能障碍,加重生殖毒性和肾脏毒性

Induce cognitive dysfunction, aggravate reproductive toxicity and nephrotoxicity
[76-78]

有机污染物

Organic pollutants
抑制乙酰胆碱酯酶表达,促进有机污染物在体内的蓄积

Inhibit the expression of AChE and promote the accumulation of organic pollutants in the body
[79-82]

其他

Others
增强胃损伤及对肠道微生物群的影响,诱发肝脏炎症

Enhance gastric injury and its impact on gut microbiota, induce liver inflammation
[83-85]

与铁离子具有良好的结合能力,联合暴露后可增加

铁离子在小鼠脑部的蓄积,干扰小鼠脑内铁稳态,诱
发小鼠认知功能障碍。 Feng 等[77]研究发现雌性小

鼠同时暴露于微塑料和铅离子时,子宫和卵巢脏器

系数显著降低,卵泡数量减少,子宫内膜变薄,微塑

料加重了铅离子对雌性小鼠的生殖损伤。 自然环境

中的镉(Cd)是一种剧毒的重金属,肾脏是其最重要

的靶器官之一,Zou 等[78]发现小鼠联合暴露于微塑

料和镉离子 90 d 后,相比于单独暴露于镉离子加重

了对肾小管、肾脏线粒体和细胞核的损伤,会诱发更

显著的全身和肾脏氧化损伤的程度。
4. 2　 有机污染物

微塑料在自然界中可作为添加剂和环境污染物

的载体,吸附环境中的有机污染物。 Deng 等[79]发现

相比于单独暴露有机磷阻燃剂(OPFRs),微塑料与其

联合暴露会干扰小鼠的氨基酸代谢和能量代谢,抑
制小鼠脑中乙酰胆碱酯酶(AChE)的表达。 同样的,
Zhang 等[80]发现微塑料与邻苯二甲酸二 (2-乙基己

基)酯(DEHP)联合暴露会使小鼠大脑线粒体发生肿

胀和破裂,诱发氧化损伤,导致大脑神经元和细胞发

生凋亡。 除此之外,微塑料暴露还会促进有机污染

物在生物体内蓄积,Deng 等[81]将小鼠联合暴露于微

塑料和邻苯二甲酸酯(PAEs),发现微塑料能显著促

进邻苯二甲酸酯(PAEs)在小鼠肠道和肝脏中的蓄

积,并诱发生殖毒性如精子质量下降和睾丸氧化损

伤。 Jiang 等[82]发现微塑料单独或与三丁基锡(TBT)
联合暴露均能降低小鼠血清中甘油三酯(TG)的表达

水平,诱发肝脏炎症,提高肝脏中总胆汁酸(TBA)的
含量;此外,联合暴露也会通过降低锡的生物利用度

上来削弱锡单独暴露的毒性,如肝组织中谷草转氨

酶(AST)和 γ 干扰素(IFN-γ)相比于对照组未显著升

高以及肠道菌群未发生明显改变等。

4. 3　 其他

微塑料颗粒由于其比表面积较大,更容易吸附

环境中的细菌和真菌等微生物,产生联合毒性。
Tong 等[83]研究发现,微塑料可作为载体吸附幽门螺

旋杆菌,微塑料与幽门螺旋杆菌联合暴露后,会加重

小鼠胃组织炎性细胞浸润,诱导更多的炎症因子,引
起更严重的胃黏膜损伤。 抗生素如今广泛应用于人

类和动物体当中,与微塑料的共存是不可避免的,
Liu 等[84]发现磺胺甲噁唑(SMX)与微塑料的联合暴

露会增强其对小鼠肠道微生物群和小鼠抗生素耐药

性的影响。 农药作为农业中广泛使用的化学品,与
微塑料一起残留在环境和食物中并被人体摄入的风

险很高,很可能对人体产生潜在的健康风险。 Sun
等[85]发现微塑料与环氧康唑联合暴露会抑制小鼠体

质量增加,减少肝脏质量,引起肝内炎性细胞浸润和

肾小管上皮空泡变形。

5　 微塑料浸出液及添加剂毒性效应(Toxic effects
of microplastics leachate and additives)

塑料制品是由高分子聚合物及各种添加剂构

成,自然环境和生活环境中的塑料制品在各种复杂

的环境下不断老化,经由各种外力作用,不但改变了

其表面性质,而且加速了其聚合物和添加剂释放到

环境中[86]。 这些释放到环境中的聚合物和添加剂很

容易浸出到周围环境中,对生物体产生潜在的健康

风险,因此也被称为塑料浸出液[87]。 而微塑料具有

粒径小、比表面积大等特点,使得微塑料更容易向周

围环境释放这些潜在的有害物质。 一些生活中常见

的塑料聚合物如聚苯乙烯(PS)、聚氯乙烯(PVC)以及

丙烯腈(ABS)等在特定条件下都可浸出一些致癌和

剧毒物质,如苯、氯化氢及丙烯腈单体等。 当这些有

毒物质暴露在啮齿动物染毒模型中时,会诱发其出

现血液毒性[88]、胃肠道毒性[89]、免疫毒性[90]、肺部毒
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性[91]及生殖毒性[92]等。 在塑料制品加工过程中,为
了使塑料具备可塑性、延展性、稳定性以及阻燃性等

特性,往往会添加一些添加剂,常见的塑料添加剂包

括增塑剂、阻燃剂、抗氧化剂和稳定剂等。 Deng
等[93]发现微塑料可以吸附邻苯二甲酸脂类增塑剂

(PAEs),将其转运到小鼠肠道中,增强肠道通透性和

诱发炎症反应。 Wang[94]将小鼠暴露在十溴二苯醚

(BDE-209)、四溴双酚 A(TBBPA)和六溴环十二烷

(HBCD)3 种溴化阻燃剂(BFRs)28 d 后,发现小鼠的

空间记忆能力受到损害,凋亡基因 Caspase-3 和 bax
的 mRNA 表达显著提高,诱发神经毒性。 除增塑剂

� 和阻燃剂外,Kazemi 等[95]发现大鼠连续暴露于抗氧

化剂壬基酚(NP)35 d 后,显著增强了血清中碱性磷酸

酶的表达,诱导肝损伤。 塑料在制造过程中往往会添

加一些重金属作为稳定剂,如铅、锌、锡等,这些重金

属离子通常会对生物体产生毒性作用,Gᶏssowska
等[96]发现新生大鼠短期暴露于铅(Pb)会促进脑内突

触结构的病变,包括神经末梢肿胀、突触间隙结构模

糊和增厚以及突触前区突触小泡密度增加。

6　 总结与展望(Summary and prospect)
微塑料作为一种新型环境污染物,近年来受到

国内外学者的广泛关注。 自然界中的微塑料可被生

物体摄入,并在体内蓄积,通过食物链的富集和传递

作用逐步传递至人体内,对人体产生潜在的健康风

险。 随着微塑料生物毒性效应相关的研究不断增

多,越来越多的学者关注到微塑料对啮齿动物的损

害。 正如文中所述,微塑料暴露会在啮齿动物体内

多器官蓄积,不同粒径及暴露方式都会影响微塑料

在其体内的蓄积部位及蓄积量;单一微塑料暴露会

对啮齿动物多器官产生毒性效应,不同粒径和聚合

物类型都会影响其毒性损伤,母代暴露微塑料也会

对子代产生多种跨代毒性。 除此之外,微塑料还会

联合其他污染物如有机物、重金属和细菌等产生复

合毒性或加重原有污染物的毒性作用,以及塑料浸出

液和添加剂同样对啮齿动物存在着一定的毒性效应。
虽然目前已有大量相关的研究,但由于微塑料

在自然环境中存在的多样性以及特殊的理化性质,
仍有较多的问题亟待解决。 首先,口服、吸入和皮肤

接触等途径都能使微塑料进入到人体中,对人体产

生潜在的健康风险。 但目前啮齿动物染毒模型中常

用的染毒方式为灌胃(饮水)染毒及气管滴注染毒,
还未见皮肤暴露微塑料颗粒时对其毒性效应的报

道,因此开展相关领域的研究是非常必要的。 其次,

已知不同尺寸和聚合物类型的微塑料都会影响微塑

料对啮齿动物的毒性效应,但有关不同形状的微塑

料是否会影响其生物毒性效应的研究尚存在不足,
有必要开展相关研究为微塑料生物毒性效应的影响

因素提供更多证据。 最后,目前有较多的研究发现

微塑料吸附其他环境污染物可能诱发更大的毒性效

应,但其中具体吸附原理的研究尚存在不足,后续应

多关注微塑料表面与污染物的吸附原理及微塑料的

团聚效应与污染物相互作用。 上述领域的深入研究

有助于完善啮齿动物微塑料健康风险模型,使之更

好地应用到人类健康风险评估中。

通信作者简介:贾玉巧(1972—),女,硕士,教授,主要研究方

向为环境与职业毒理学。

共同通信作者简介:赵子龙(1981—),男,硕士,副主任医师,
主要研究方向为呼吸系统疾病。
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