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摘要: 为探究高效氯氰菊酯(β-cypermethrin, β-CYP)及其对映体毒性的立体选择性,以秀丽隐杆线虫(C. elegans)为模型,分别评

估了 β-CYP 及其 4 种对映体对线虫的毒性作用,包括生长发育、摄食行为、运动能力、寿命、体内活性氧自由基(ROS)及抗氧化

酶活性等。 结果表明,5 种药物分别对线虫进行染毒后,暴露组与溶剂对照组相比,生长发育毒性排序为 1R-trans-αS>β-CYP>
1S-trans-αR>1R-cis-αS>1S-cis-αR,摄食行为毒性排序为 1R-trans-αS>1R-cis-αS>1S-trans-αR>β-CYP>1S-cis-αR,对线虫运动行

为影响不显著,对平均寿命抑制作用排序为 1R-trans-αS>1S-trans-αR>1S-cis-αR>1R-cis-αS>β-CYP,对线虫体内 ROS 水平、
SOD-3和 GST-4抗氧化酶的活性抑制作用排序均表现为反式异构体>外消旋体>顺式异构体,不同药物对线虫内部抗氧化酶

的调节作用也存在差异。 综上所述,4 种手性对映体对线虫的毒性和抗氧化作用存在选择性差异,其中 1R-trans-αS 对线虫的

毒性作用普遍强于外消旋体及其他对映单体。
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Abstract: In this study, we investigated the stereo-selective toxicity of beta-cypermethrin (β-CYP) and its four
stereoisomers using Caenorhabditis elegans (C. elegans) as a model organism. We assessed the toxicity of β-CYP and
its four stereoisomers on C. elegans growth and development, feeding behavior, locomotion, lifespan, intracellular

� reactive oxygen species (ROS) levels, and antioxidant enzyme activities. The results indicated that, compared to the
blank control group, the ranking of toxicity for growth and development was 1R-trans-αS > β-CYP > 1S-trans-αR
> 1R-cis-αS > 1S-cis-αR. For feeding behavior, the ranking was 1R-trans-αS > 1R-cis-αS > 1S-trans-αR > β-CYP
> 1S-cis-αR. There was no significant impact on locomotion. The suppression on average lifespan followed the
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order of 1R-trans-αS > 1S-trans-αR > 1S-cis-αR > 1R-cis-αS > β-CYP. In terms of intracellular ROS levels and
the activities of antioxidant enzymes SOD-3 and GST-4, the order of inhibitory effects was generally: trans-isomers
> racemate > cis-isomers. Furthermore, different compounds exhibited varied regulatory effects on the nematode’s
internal antioxidant enzymes. In summary, the stereoisomers displayed selective differences in their toxicity and an-
tioxidant effects on C. elegans, with 1R-trans-αS consistently demonstrating greater toxicity than the racemate and
other stereoisomers.
Keywords: beta-cypermethrin; Caenorhabditis elegans; ecological risks; chiral enantiomers; growth inhibition

　 　 随着手性农药广泛的应用,我国目前已登记使

用的手性农药超过 270 多种,占农药使用总量近

40% [1],其中拟除虫菊酯类和有机磷类等手性农药

的使用呈逐年上升的趋势[2-4]。 尽管手性化合物在

物理化学性质上几乎相同,但在作用于生物体时往

往呈现出一定的差异,表现出生物学上的立体选择

性特征[5]。 例如,在环境中,它们可能在迁移[6-7]、降
解[8]、构型转换[7,9]、趋附行为以及生物活性和毒性方

面显示出对映体选择性[10]。 由于手性农药在环境代

谢过程中可能会异构化为其他更强毒性或持久性的

异构体,导致对其的生态环境和人体健康的毒性评

价被高估或者低估。 然而,受制于单体制备成本高

昂和技术复杂等因素,目前关于手性农药的研究大

多限于外消旋体的层面,对映体层面的选择性毒性

和活性差异的报道相对较少[11-12]。 因此,揭示手性

农药在环境行为中的立体选择性差异具有实质性意

义。 在考量手性对映体异构化的层面上,准确评估

手性农药的安全性显得尤为迫切。
高效氯氰菊酯 (beta-cypermethrin, β-CYP)是一

种稳定、高效、广谱[13-15],对哺乳动物低毒的拟除虫

菊酯类手性杀虫剂[16]。 其具备部分持久性有机污染

物(persistent organic pollutants, POPs)的特征,如在环

境滞留时间较长、脂溶性较高,以及随食物链逐级富

集[17],此外,β-CYP 还表现出随大气和水等介质传播

的特点,从而对全球环境产生影响[18-19]。 研究表明,
指未被利用的 β-CYP 可能通过农业渗透、土地径流

等途径进入水生生态系统、空气等多种介质[20],最终

通过食物链[17, 21]的途径富集到人体内。 因此,对其

潜在危害的关注仍然十分必要。
β-CYP 是一种由 1R-cis-αS ∶ 1S-cis-αR ∶ 1R-

trans-αS ∶ 1S-trans-αR=2∶2∶3 ∶3(质量比)的比例构成

的外消旋混合物[22],其手性对映体结构如表 1 所示。
作为一种手性药物,β-CYP 在自然环境的迁移、降
解[23]和生物富集过程中会发生立体选择性转化[5],
这可能导致不同的手性对映体表现出不同的毒性效

应[24]。 然而,目前对于 β-CYP 这类手性农药的毒性

研究主要局限在外消旋体层面,缺乏对手性农药立

体选择性作用的深入研究。 为了更加全面地了解

β-CYP 外消旋体与其手性对映体的毒性差异,本研

究选用 了 秀 丽 隐 杆 线 虫 (Caenorhabditis elegans,
� C. elegans,简称线虫)的 N2、CF1553(SOD-3::GFP)和
� CL2166(GST-4::GFP)转基因品系为受试生物。 在基

于国家农药使用限定标准的基础上设置了暴露浓

度[25],将 β-CYP 及其 4 种手性对映体视为 5 种独立

的药物,对线虫进行了不同测试终点的毒性差异评

估。 这一研究旨在为 β-CYP 的生产、管理和使用提

供有力的实验数据支持。

1　 材料与方法(Materials and methods)
1. 1　 实验材料

1. 1. 1　 供试药品和线虫品系

β-CYP(购自广东立威化工有限公司,纯度 >
98% ),β-CYP 的 4 种手性对映体:1S-cis-αR、1R-cis-
αS、1R-trans-αS 和 1S-trans-αR(委托大赛璐药物手

性技术有限公司制备与分离得到,纯度均≥98% )。
将 β-CYP 及其 4 种手性对映体作为 5 种独立的药

物分别溶于二甲基亚砜(DMSO,购自 Biofroxx,纯度

≥99.9% ),均制备成 7.5 mg∙mL-1 储备液并避光保

存于常温下,实验时,用 M9 缓冲液 (3 g KH2PO4、
15.137 g Na2HPO4·12H2O、5 g NaCl、1 L ddH2O)稀
释成工作液,进行后续实验。

野生型秀丽隐杆线虫 N2、转基因线虫 CF1553
{muIs84 [(pAD76 ) sod-3p::GFP + rol-6 (su1006 )]}、

� CL2166{dvIs19[(pAF15)GST-4p::GFP:NLS]Ⅲ}均由

� 美国线虫遗传中心 (Caenorhabditis Genetics Center,
CGC)提供。
1. 2　 线虫培养和同步化

线虫培养于以尿嘧啶缺陷型大肠杆菌(E. coli
OP50)为食物的线虫固体生长培养基(NGM)中,所有

线虫均在 20 ℃培养条件中进行。 将新鲜配制的碱

性裂解液 (混合比例为 V(4% NaClO) ∶ V(5 mol·
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� L-1NaOH) ∶ V(ddH2O) = 1 ∶ 2 ∶ 7)和线虫悬液按体

� 积比为 2 ∶ 1 混匀,裂解产卵期线虫获得同步化的虫

卵,培养至 L4 期进行后续实验。
1. 3　 线虫生长发育测定

根据 我 国 食 品 安 全 国 家 标 准 GB 2763—
2021 [25],选取 β-CYP 及其 4 种对映体,分别设置浓

度为 0.06、0.3、1.5、7.5 mg·L-1进行线虫的暴露实验。
暴露结束后,将线虫置于 2%琼脂载玻片上,加入 30
μL 的 NaN3 溶液进行麻醉处理,DM3000 正置荧光

显微镜下拍照并测定。
1. 4　 摄食行为能力测定

本实验通过观察线虫头部以下咽泵的跳动频率

来判断线虫的进食受到的影响,暴露方法与前述相

同,显微镜观察线虫自由进食过程中咽泵的跳动频

率,记录 60 s 内线虫咽泵跳动次数,即线虫咽泵跳

动指标。
1. 5　 线虫运动能力测定

将暴露结束后的线虫转至每孔含 200 μL 的

M9 缓冲液的 96 孔板中恢复 1 min 后,对 1 min 内

线虫身体弯曲的次数进行计数。 线虫相对于其身体

长轴方向 1 个波长的运动记为 1 次身体弯曲。
1. 6　 寿命测定

将 L4 期的 N2 定义为 t =0,每组挑取 50 条 L4
� 期线虫于涂布有不同浓度的 β-CYP 及其 4 种对映

体的 NGM 中,放置于 20 ℃生化培养箱培养。 繁殖

期每 24 h 进行 1 次转移,其余时间段为每 48 h 转

移 1 次。 转移前在体视显微镜下观察线虫的生存

状况,并记录线虫的死亡数和丢失数,计算存活

率。 直至线虫用铂丝轻触虫体,无任何反应即定

义为死亡。
1. 7　 ROS 测定

采用细胞渗透性荧光探针 2’,7’-二氯荧光素二

乙酸酯(DCFH-DA)反映线虫体内 ROS 水平。 处理

后的线虫用 M9 缓冲液反复清洗 3 次,将线虫转移

至终浓度 50 μmol∙L-1 的 DCFH-DA 中,20 ℃孵育

3 h。 随后转移至载玻片进行麻醉处理,荧光显微镜

(485 nm 和 530 nm 激发和发射波长)下观察拍照,
ImageJ 分析各照片荧光强度。

表 1　 4 种高效氯氰菊酯异构体的基本信息

Table 1　 Basic information on the four beta-cypermethrin isomers

顺反

Contrary
化学药品

Chemicals
化学结构

Chemical structures
SMART 表达式

SMART expression

顺式异构体

Cis-isomer

1S-cis-αR

[#6]-[#6]-1(-[#6])-[#6@H](-[#6]= [#6](-
[Cl])-[Cl])-[#6@@H]-1-[#6](-[#8]-[#6@
@H] (-[# 6 ] # [# 7 ])-c2cccc ( c2 )-[# 8 ]-
c3ccccc3)= [#8]

1R-cis-αS

[#6]-[#6]-1(-[#6])-[#6@@H](-[#6]= [#6]
(-[Cl])-[Cl])-[#6@H]-1-[#6](-[#8]-[#6@
H](-[#6]#[#7])-c2cccc(c2)-[#8]-c3ccccc3)
= [#8]

反式异构体

Trans-isomer

1R-trans-αS

[#6]-[#6]-1(-[#6])-[#6@H](-[#6]= [#6](-
[Cl])-[Cl])-[#6@H]-1-[#6](-[#8]-[#6@H]
(-[#6]#[#7])-c2cccc(c2)-[#8]-c3ccccc3) =
[#8]

1S-trans-αR

[#6]-[#6]-1(-[#6])-[#6@@H](-[#6]= [#6]
(-[Cl])-[Cl])-[#6@@H]-1-[#6](-[#8]-[#6
@@H](-[#6 ] # [#7 ])-c2cccc (c2 )-[#8 ]-
c3ccccc3)= [#8]

注:高效氯氰菊酯的结构表现为 1C、3C 和 αC 的不对称碳位;SMARTS 表达式中@表现为手性逆时针,@@表现为手性顺时针。
Note: Structure of beta-cypermethrin showing asymmetric carbon positions at 1C, 3C, and αC; in the SMARTS expression, @ is chiral anticlockwise and

@@ is chiral clockwise.
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1. 8　 转基因线虫体内 GST-4::GFP 和 SOD-3::GFP
的表达能力测定

将转基因 CF1553 转基因线虫(SOD-3::GFP)和
CL2166 突变体线虫(GST-4::GFP)暴露于最高浓度

药物的 NGM 中进行处理,暴露结束后,荧光显微镜

下观察拍照,ImageJ 分析各照片荧光强度。
1. 9　 数据统计分析

采用 SPSS 22.0 对数据进行统计学分析,组间

差异采用单因素方差分析,用 Excel 2010,Graphpad
Prism 7.0 软件进行绘图,以 P<0.05 为差异有统计学

� 意义。

2　 结果(Results)
2. 1　 对生长发育影响

以秀丽线虫的体长和体宽为评估指标,观察 β-
CYP 及其 4 种手性对映体对线虫发育的影响。 如

图 1 所示,5 种药物对线虫的体长抑制率与药物浓

度呈正相关,随着高效氯氰菊酯及其 4 种对映体浓

度的增加,线虫的体长受到显著影响(P<0.05)。 与溶

剂对照组和 β-CYP 处理组相比,1R-trans-αS 处理组

显示出最强的生长抑制效应(P<0.01),是 4 种手性对

映体药物中对线虫体长发育影响最大的。 而 1S-
cis-αR 处理组的抑制效果较弱。 但是,这 5 种药物
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图 1　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对线虫生长发育指标体长(a)和体宽(b)的影响

注:0 表示 0.1% DMSO 溶剂对照组,所有暴露组均与相对应的溶剂对照组相比;*表示 P<0.05,* *表示 P<0.01 (β-CYP 暴露组

与溶剂对照组相比);▲表示 P<0.05,▲▲表示 P<0.01(1S-cis-αR 暴露组与溶剂对照组相比);#表示 P<0.05,
##表示 P<0.01(1R-cis-αS 暴露组与溶剂对照组相比);△表示 P<0.05,△△表示 P<0.01(1R-trans-αS 暴露组与溶剂对照组相比);

+表示 P<0.05,++表示 P<0.01(1S-trans-αR 暴露组与溶剂对照组相比),无标注均表示 P>0.05,下同。

Fig. 1　 Effects of β-CYP and its four chiral enantiomers on nematode growth and
development indexes body length (a) and body width (b)

Note: 0.1% DMSO represents the solvent control group, and all exposure groups are compared to the corresponding solvent control group; * represents

P<0.05, * * represents P<0.01 (β-CYP exposure group compared to solvent control group); ▲ represents P<0.05, ▲▲ represents P<0.01 (1S-cis-αR
exposure group compared with solvent control group); # represents P< 0.05, ## represents P<0.01 (1R-cis-αS exposure group compared with

solvent control group); △ represents P<0.05, △△ represents P<0.01 (1R-trans-αS exposure group compared to solvent control group); + represents

P<0.05, ++ represents P<0.01 (1S-trans-αR exposure group compared to solvent control group); no label indicates P>0.05; the same as below.
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对线虫的体宽没有产生显著影响(P>0.05)。
2. 2　 对摄食行为影响

观察咽泵频率来评估秀丽隐杆线虫在长期药物

暴露后的进食速率。 如图 2 所示,与溶剂对照组相

比,β-CYP 及其 4 种手性对映体均显著影响秀丽隐

杆线虫的进食,且这种影响呈浓度依赖性。 随着药

物浓度的增加,咽泵振动频率逐渐降低。 1R-trans-
αS 处理组与溶剂对照组以及 β-CYP 处理组相比,
抑制效果最强(P<0.01),而 1S-cis-αR 处理组的抑制

� 效果最弱(P<0.01)。
2. 3　 对运动能力影响

通过检测线虫的身体摆动频率,来评估秀丽隐

杆线虫的运动行为在长期药物暴露后是否受到影

响[26]。 如图 3 所示,经过不同药物的不同浓度处理

后,与溶剂对照组相比,秀丽隐杆线虫的摆动频率没

有发生显著变化(P>0.05)。 这表明高效氯氰菊酯及

� 其 4 种对映体在所测试的浓度下并未显著影响秀丽

隐杆线虫的运动能力。

2. 4　 对寿命影响

观察不同浓度的 β-CYP 以及 4 种对映体对秀

丽隐杆线虫寿命的影响。 如图 4 和表 2 所示,与溶

剂对照组相比,β-CYP 处理组中最高浓度(7.5 mg·
L-1)组导致线虫的平均寿命显著缩短至 (10.487 ±
0.579) d,抑制率为 15.6% (P<0.05);1S-cis-αR 和 1R-

� cis-αS 处理组中,最高浓度(7.5 mg·L-1 )组都显著降

低线虫的平均寿命,分别缩短至(9.538±0.724) d 和

(9.697±0.721) d,抑制率分别为 19.3%和 18.0% (P<
� 0.05);1R-trans-αS 和 1S-trans-αR 最高浓度(7.5 mg·

L-1 )组的平均寿命分别缩减至(9.506 ±0.513) d 和

(10.024±0.554) d,抑制率分别为 23.4% 和 19.3%
(P<0.01)。 这表明,所有药物处理均对线虫寿命产

� 生一定程度的缩短效应,其中 1R-trans-αS 的影响

最显著。 与 β-CYP 处理组相比,1R-trans-αS 在最

高浓度(7.5 mg·L-1 )下的平均寿命抑制率为 9.4%
(P<0.05),而其他药物处理组对线虫寿命均无显著

� 影响。
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图 2　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对线虫咽泵频率的影响

Fig. 2　 Effect of β-CYP and its four chiral enantiomers on the frequency of nematode pharyngeal pumps
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图 3　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对线虫摆动频率的影响

Fig. 3　 Effect of β-CYP and its four chiral enantiomers on the oscillation frequency of nematodes
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图 4　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对线虫存活率的影响

Fig. 4　 Effect of β-CYP and its four chiral enantiomers on nematode survival

表 2　 β-CYP 及 4 种手性对映体对线虫寿命的影响

Table 2　 Effects of β-CYP and four cypermethrin isomers on nematode lifespan

浓度/(mg·L-1 )
Concentration/(mg·L-1 )

平均寿命/d
Average life/d

β-CYP 1S-cis-αR 1R-cis-αS 1R-trans-αS 1S-trans-αR

0 12.418±0.651 11.825±0.777 11.825±0.777 12.418±0.651 12.418±0.651

0.06 11.588±0.656 11.356±0.702 10.998±0.714 11.647±0.606 11.247±0.635

0.3 11.308±0.566 11.117±0.725 10.796±0.779 10.496±0.614* 10.985±0.618

1.5 10.545±0.556* 10.707±0.762 11.007±0.783 9.898±0.563** 10.812±0.534*

7.5 10.487±0.579* 9.538±0.724* 9.697±0.721* 9.506±0.513** 10.024±0.554**

注:平均寿命结果以平均值±标准误表示;各药物暴露组分别与对应的溶剂对照组相比,*表示 P<0.05,* *表示 P<0.01。
Note: Life mean results are expressed as mean±standard errors; each drug exposure group was compared with the corresponding solvent control group,

* represents P<0.05, * * represents P<0.01.

2. 5　 对体内活性氧(ROS)水平影响

选取 β-CYP 及 4 种手性对映体 5 种药物,以最

高浓度 7.5 mg·L-1对线虫进行暴露。 结果如图 5 所

示,与溶剂对照组相比,各药物处理组中线虫体内的

ROS 相对荧光强度均显著增加 (P<0.01)。 具体而

� 言,β-CYP、1S-cis-αR、1R-cis-αS、1R-trans-αS 和 1S-
trans-αR 处理组的 ROS 水平分别上升了 82.4% 、
42.9% 、58.1% 、206.6% 和 110.6% 。 其中,1R-trans-
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αS 处理组对线虫体内 ROS 的促进效果最强。 与 β-
CYP 处理组相比,1S-cis-αR 和 1R-cis-αS 处理组的

ROS 水平分别降低了 22.6%和 14.3% ,而 1R-trans-
αS 和 1S-trans-αR 处理组的 ROS 荧光强度分别增

加了 68.1%和 15.5% 。 这表明反式异构体对线虫的

ROS 水平影响普遍强于顺式异构体。
2. 6 　 对转基因线虫体内 GST-4::GFP 和 SOD-3::
GFP 表达的影响

本实验中,采用转基因线虫 CF1553 (SOD-3::
GFP)和 CL2166(GST-4::GFP)作为研究对象,通过检

测相对荧光表达量来评估抗氧化酶 SOD-3 和 GST-
4 的表达水平。 其中药物对 CF1553 转基因线虫

SOD-3 表达水平的影响如图 6 所示,与溶剂对照组

相比,β-CYP、1R-cis-αS、1R-trans-αS、1S-trans-αR 处

理组均对抗氧化酶 SOD-3 的表达产生不同程度的

抑制效应, 相对荧光强度分别下降了 24. 0% 、
28.2% 、37.3% 、17.9% (P<0.01),而 1S-cis-αR 处理组

� SOD-3 的表达未受到显著影响 (P >0.05)。 而与 β-
� CYP 处理组相比,1R-trans-αS 处理组的 SOD-3::

GFP 荧光强度低于 β-CYP 处理组的 17.5% (P <
� 0.01),而其他 2 组 1R-cis-αS 和 1S-trans-αR 无显著

差异。 药物对 CL2166 转基因线虫 GST-4 表达水平

的影响如图 7 所示,与溶剂对照组相比,1S-cis-αR、
1R-cis-αS 处理组没有发生显著变化 (P >0.05 ), β-

� CYP 和 1S-trans-αR 处理组 GST-4 的荧光强度下降

了 23.3%和 27.4% (P<0.05),1R-trans-αS 组显著下降

了 34.4% (P<0.01)。 而与 β-CYP 处理组相比,1R-
� trans-αS 处理组 GST-4 的荧光强度下降了 14.5% ,

而其他对映体药物处理组均未显著抑制 GST-4::
GFP 表达。 这些结果说明,5 种药物除 1S-cis-αR 处

理组外,均一定程度上抑制了 2 种抗氧化酶的表达,
降低了线虫抗氧化应激的能力。

3　 讨论(Discussion)
拟除虫剂高效氯氰菊酯在农业领域的广泛使用

引发了环境安全的担忧。 然而,β-CYP 并非单一化

合物,而是由 4 种手性对映体(1R-cis-αS、1S-cis-αR、
1R-trans-αS 和 1S-trans-αR)组成的混合物。 这个复

杂的结构引发了一个重要问题:不同手性对映体是

否表现出不同的毒性效应? 本研究探讨 β-CYP 及

其手性对映体对秀丽隐杆线虫的生长发育、摄食行

为、运动能力、寿命和 ROS 相对表达水平等指标的

影响,从手性对映体层面来综合评判 β-CYP 的立体

选择性毒性差异,并采用 GFP 标记突变型线虫

CF1553(SOD-3::GFP)和 CL2166 (GST-4::GFP)来分

析氧化损伤可能的途径。
研究表明,将线虫分别暴露于 β-CYP 及其 4 种

手性对映体中,各药物对线虫生长和摄食速率均呈

现出浓度依赖性抑制作用。 其中,1R-trans-αS 和

1R-cis-αS 表现出较强毒性,而 1S-cis-αR 和 1S-cis-
αR 相对较弱,这一结果与先前的斑马鱼胚胎孵化

率[27]和急性毒性试验[28]结果相一致。 寿命实验也表

明,5 种药物的高浓度组都显著缩短了线虫的平均

寿命,而与消旋体处理组相比,1R-trans-αS 组对线

虫寿命的抑制效应最显著,而其他 3 组的寿命毒性

没有显著差异。 这提示 β-CYP 及其手性对映体的

暴露可能引发线虫应激反应,保持了其运动能力,但
明显抑制了生长、进食和促进了寿命的缩短。 然而,
值得注意的是,这些毒性效应在不同对映体之间存

在一定差异,进一步突显了其立体选择性毒性差异。
高水平的 ROS 积累已被广泛认为会导致氧化

应激,引发细胞结构损伤,并可能加速衰老和死

亡[29-30]。 本研究表明 5 种药物的最高浓度组均显著

增加了线虫体内 ROS 积累,其中 1R-trans-αS 处理

组中,线虫体内 ROS 水平上升了 206.6% 。 不容忽

视的是,1R-trans-αS 处理组同时也表现出了最显著

的生长发育抑制和寿命缩短效应,这一结果说明

ROS 的过量积累可能是导致线虫细胞结构受损、抑
制生长发育以及促进线虫死亡的主要原因之一。

为了管理氧化应激,超氧化物歧化酶担任细胞

抗氧化保护系统的第一道防线[31-32],而还原型谷胱

甘肽 S-转移酶在过氧化物的转移过程起着重要作

用[33],它们分别在维持细胞氧化还原状态[34]中扮演

着重要角色。 为了更深入地探究这一现象,采用

GFP 标记的转基因线虫 CF1553 (SOD-3:: GFP)和
CL2166(GST-4::GFP),分析氧化损伤的潜在机制。
结果表明,与 β-CYP 处理组相比,1S-cis-αR 和 1R-
cis-αS 的促 ROS 增强效应相对较弱,1S-cis-αR 处理

组对 SOD-3 和 GST-4 这 2 种抗氧化酶没有产生明

显的抑制作用,其导致 ROS 增加的途径需要更多研

究。 而 1R-cis-αS 处理组则仅对 SOD-3 的活性具有

明显的抑制作用,从而促使线虫体内 ROS 积累。
1R-trans-αS 和 1S-trans-αR 处理组均显著抑制了 2
种抗氧化酶的表达,特别是 1R-trans-αS 处理组抑制

效果最为显著,从而加剧了线虫体内 ROS 的积累。
总体而言,5 种药物对线虫体内 ROS 的促进效应普

遍表现为反式异构体>外消旋体>顺式异构体。 这
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与Mu 等[28]发现 1R-cis-αS、1R-trans-αS 和 β-CYP 对

斑马鱼肝脏和脑中抗氧化酶水平有明显的调节作用

结果一致。

综上所述,本研究明确了 β-CYP 型手性农药及

其 4 种手性对映体的明显毒性立体选择性。 这种立

体选择性毒性可能源于反式异构体和顺式异构体在

图 5　 β-CYP 及其 4 种对映体高浓度组对线虫体内活性氧(ROS)的影响

注:(a) 线虫体内 ROS 荧光图;(b) ROS 相对荧光强度。

Fig. 5　 Effect of β-CYP and its four enantiomeric high-dose groups on reactive oxygen species (ROS) in nematodes
Note: (a) ROS fluorescence image in C. elegans; (b) Relative fluorescence intensity of ROS.

图 6　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对 CF1553 转基因线虫 SOD-3表达水平的影响

注:(a) 线虫体内 SOD-3::GFP 荧光图;(b) SOD-3::GFP 相对荧光强度。

Fig. 6　 Effects of β-CYP and its four chiral enantiomers on SOD-3 expression of Caenorhabditis elegans
Note: (a) SOD-3::GFP fluorescence image in C. elegans; (b) Relative fluorescence intensity of SOD-3::GFP.

图 7　 β-CYP 及其 4 种手性对映体对 CL2166 转基因线虫 GST-4表达水平的影响

注:(a) 线虫体内 GST-4::GFP 荧光图;(b) GST-4::GFP 相对荧光强度。

Fig. 7　 Effects of β-CYP and its four chiral enantiomers on GST-4 expression of Caenorhabditis elegans
Note: (a) GST-4::GFP fluorescence image in C. elegans; (b) Relative fluorescence intensity of GST-4::GFP.
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三维空间构象上的差异,导致它们与生物受体形成

氢键的方式不同,最终影响了配体-受体复合物的稳

定性和亲和力。 因此,需要进一步深入研究特定的

信号通路和受体,通过分子对接手段来分析不同构

型对映体与不同生物受体的结合位点和空间取向,
来深刻理解这些立体异构引发的毒性选择性差异。
这不仅有助于加深对 β-CYP 型手性农药及其 4 种

手性对映体选择性毒性的理解,更为未来该农药的

生产、管理和使用提供了重要的理论依据。
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