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哺乳动物微塑料暴露的毒理机制研究进展
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摘要：微塑料作为一种新型环境污染物，广泛分布于全球生态系统中，机体摄入微塑料后可产生一系列毒性效应。本

文基于现有研究文献，阐述了微塑料的主要暴露途径，从微塑料暴露导致的氧化应激、炎症反应、免疫损伤、菌群失

调、能量代谢紊乱和DNA损伤等6个方面归纳了微塑料对哺乳动物的毒理机制，为进一步开展微塑料的毒理机制研究

和健康风险评估提供参考。
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Abstract: As a new type of environmental pollutants, microplastics are widely distributed in the global ecosystem, and
ingestion of microplastics may produce a number of toxic effects. Based on currently available publications, this paper
describes the main pathways of exposure to microplastics, and summarizes the toxic mechanisms of microplastics in
mammals, including oxidative stress, inflammatory response, immune damage, imbalance of gut microbiota, energy metabo⁃
lism disorder and DNA damage, so as to provide insights into elucidation of the toxic mechanism mechanisms and
health risk assessment of microplastics.
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微塑料是指粒径小于 5 mm 的塑料碎片、颗粒或

纤维，根据来源分为由工业生产直接形成的初级微塑

料和塑料垃圾在物理、化学、生物等条件下分解形成

的次级微塑料；根据聚合物类型，包括聚丙烯、聚乙

烯、聚苯乙烯、聚对苯二甲酸类和聚氯乙烯等。作为

一种新型环境污染物，微塑料已遍布全球生态系统，

通过呼吸、饮食和饮水等多种途径暴露于各类生物，

在生物体内蓄积，并通过食物链向上传递［1］。据估

算，每人每年通过消化道和呼吸道途径摄入的微塑料

总量可达 74 000～121 000 个［2］。微塑料的大量蓄积

可能导致肠炎、不育、肥胖和恶性肿瘤等疾病［3-4］。

本文以微塑料、暴露途径和毒理机制为关键词检索

Web of Science、中国知网等数据库 2018—2022 年相

关研究文献，归纳微塑料对哺乳动物的毒性作用机

制，为微塑料的潜在毒理机制研究和人体健康风险评

估提供参考。

1 微塑料的主要暴露途径

微塑料可通过呼吸道吸入、消化道摄入、皮肤接

触和医疗暴露等途径进入人体。呼吸道吸入途径更为

普遍，通过呼吸道吸入微塑料的量是消化道摄入微塑

料的 3～15 倍［5］。除了微纤维、轮胎和道路磨损颗

粒等潜在的重要来源外，无处不在的室内灰尘也含有

微塑料［1］。VIANELLO 等［6］估算，1 名不进行剧烈

运动的成年男性每天大约吸入微塑料 272 个。

微塑料主要通过饮食、饮水途径进入消化道。食

盐、海鲜、蔬菜和水果中均含有微塑料［1，7］。按每天

人均食盐量 5 g 计算，每年通过海盐摄取的微塑料可

达 216 个［8］。盛装外卖食品的塑料容器也会释放微

塑料，订购外卖食品 4～7 次/周的人群通过塑料容器

可摄入 12～203 个微塑料［9］。微塑料的饮水暴露同
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样不可忽视。90% 以上的瓶装水含有微塑料，平均

丰度为 325 个/L，最高可达 10 000 个/L［10］。使用塑

料婴儿奶瓶冲泡奶粉，饮用塑料茶包冲泡茶水均可增

加机体摄入微塑料的风险［3，11］。

微塑料的皮肤暴露主要来源于个人护理用化学

品，如化妆品、牙膏、洗发水和沐浴露等，当皮肤与

个人护理用化学品摩擦或频繁接触被微塑料污染的自

来水时，可吸收其中的微塑料［12］。此外，药物载体、

外科缝线、医疗包扎和注射等医疗暴露也会增加人体

摄入微塑料的概率。

2 微塑料对哺乳动物的毒理机制

微塑料进入机体后，通过血液循环蓄积于脑、

心、肝、肺、脾、肾和睾丸等器官。当其粒径较小时

（<50 nm） 可穿透细胞膜进入溶酶体，存在于线粒

体、内质网和细胞核中，引起细胞器结构和功能改

变，影响细胞生长；并通过氧化应激、炎症反应和

DNA 损伤等机制使机体产生一系列毒性效应［13］。

2.1 氧化应激 机体暴露于微塑料时，活性氧（re⁃
active oxygen species，ROS）、抗氧化酶和非酶性抗氧

化物的活性和基因表达水平失衡，导致氧化应激。

ROS 的强氧化性会导致脂质过氧化、蛋白质失活和

DNA 损伤等。微塑料诱导机体氧化应激的原因主要

有 3 点：（1）微塑料添加剂中含有金属氧化物［14］；

（2）微塑料吸附周围环境污染物，使机体 ROS 释放

增加，抗氧化酶活性下降［15］；（3）微塑料导致炎症

反应，增加 ROS 释放［16］。

微塑料暴露可诱导肠、肾等器官氧化应激。LIANG
等［17］研究发现微塑料通过 ROS 介导的上皮细胞凋

亡引起肠道屏障功能障碍。暴露于聚苯乙烯的糖尿病

小鼠肾 ROS 水平升高，氧化应激通路的差异代谢物

牛磺酸丰度下调［18］。

微塑料会激活氧化应激相关信号通路产生生殖毒

性。微塑料激活 p38 和 JNK MAPK 信号通路，导致

精子数量和活力显著下降，精子畸形率显著增加［19］；

对雌性大鼠研究发现，微塑料激活 Wnt/β-catenin 信

号通路，使大鼠卵巢颗粒细胞凋亡和卵巢纤维化，卵

巢储备能力下降［20］。微塑料暴露还可诱导子代鼠的

氧化应激。研究显示，微塑料引起母鼠氧化应激，使

子代雄性小鼠肝、睾丸丙二醛含量升高，过氧化氢

酶、超氧化物歧化酶活性发生改变［21］。

微塑料进入细胞后引起氧化应激，影响细胞生

长。聚氯乙烯暴露于人血淋巴细胞后，使 ROS 大量

形成、谷胱甘肽消耗和脂质过氧化［4］。ZHOU 等［22］

首次将聚苯乙烯暴露于人角膜上皮细胞，氧化应激标

志物 3-硝基酪氨酸水平升高，醌氧化还原酶 1 表达

下调，超氧化物阳性细胞数量增加，加速细胞凋亡。

2.2 炎症反应 机体暴露于微塑料时会耗尽抗氧化

能力，导致炎症。在炎症反应中，肿瘤坏死因子

（tumor necrosis factor，TNF）、白细胞介素（interleu⁃
kin，IL）和干扰素家族（interferon，IFN）发挥关键

作用。微塑料会引起哺乳动物肠、肝、肾和膀胱等器

官炎症反应。LI 等［23］将小鼠暴露于聚乙烯后，血清

IL-1α 升高，结肠和十二指肠固有层可见慢性炎症细

胞浸润。母鼠妊娠期和哺乳期暴露于聚苯乙烯后，其

子代小鼠肝组织 IL-6、TNF-α 和 IL-1β 表达上

调［21］。聚苯乙烯引起糖尿病小鼠肾 TNF-α 和 IL-6
的表达水平显著增加，出现炎症细胞浸润现象［18］。

此外，聚苯乙烯暴露诱导小鼠 ROS 过度释放引起

NF-κB 磷酸化，使膀胱黏膜上皮细胞广泛脱离、炎

性细胞浸润，且粒径较大的微塑料会造成更严重的炎

症损伤［24］。微塑料还可在细胞中引起炎症反应，聚苯

乙烯暴露引起人胃腺癌细胞 IL-6 和 IL-8 显著上

调［25］，增加患胃部疾病的风险。人腺癌肺泡基底上皮

细胞 A549 暴露于聚苯乙烯后，IL-6，IL-8，NF-κB
和 TNF-α 基因转录水平上调［26］，介导肺部炎症

反应。

2.3 免疫损伤 微塑料进入机体可诱导 ROS 产生，释

放免疫调节因子，刺激免疫细胞活化，诱发免疫反应。

微塑料通过刺激免疫细胞分泌炎性因子，诱导粒

细胞过氧化，激活免疫系统，使血液中性粒细胞比例

和 IgA 水平升高。PARK 等［27］将 ICR 小鼠暴露于聚

乙烯，母鼠 IgA 浓度显著增加且与聚乙烯剂量呈正

相关，母鼠及后代的淋巴细胞亚群均发生改变，IgA
和中性粒细胞被认为可能是机体抵御微塑料损害的第

一道防线。体外研究显示，聚苯乙烯使Ⅱ型人肺泡上

皮细胞 NF-κB 和 TNF-α 水平明显上调［28］；聚丙烯

使人外周血单核细胞的 IL-6、TNF-α 和组胺水平明

显升高，引发免疫激活［29］。

此外，微塑料暴露导致树突状细胞低激活、效应

性 T 细胞产生和辅助性 T 细胞抑制，产生免疫抑制

效应［7］。聚乙烯暴露引起小鼠 Th17 和 Treg 细胞百

分比下降，产生免疫抑制［23］。HU 等［30］发现，微塑

料暴露可能通过扰乱免疫稳态诱导生殖毒性。

2.4 肠道微生物群失调 肠道微生物被称为人体的

“第二套基因组”，在人体消化、免疫和代谢等方面发

挥重要作用。微塑料可引起肠道微生物组成改变。研

究发现，聚苯乙烯引起小鼠肠道黏液分泌减少，厚壁
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菌门和 α-变形菌门的相对丰度显著降低［31］。另一项

研究显示，微塑料暴露引起肠道微生物 α 多样性和

β 多样性改变，乳杆菌属的相对丰度显著降低，增加

小鼠患免疫性疾病的风险［32］。肠道菌群失调会进一

步加剧微塑料毒性。肠道免疫失衡小鼠暴露于聚苯乙

烯后，促炎因子 TNF-α、IL-1β、IFN-γ 等水平升

高，抗氧化活性基因 GPx 的表达上调，严重干扰结

肠微生物群和代谢［33］。DING 等［34］研究发现，微塑

料引起的肠道微生物群失调与睾丸基因表达失调、精

子发生障碍密切相关，表明微塑料引起的肠道菌群失

调可能介导潜在生殖毒性。

微塑料可诱发机体炎症反应，激活免疫系统，从

而影响肠道微生物群变化。研究发现，微塑料暴露导

致肠道菌群失调，肠道变形使机体产生更多的细菌产

物，诱发炎症反应并进一步破坏肠黏膜屏障，激活免

疫系统［35］；免疫系统又会通过维持肠上皮细胞和肠

道微生物间的黏膜屏障影响肠道菌群［36］。

2.5 能量代谢紊乱 微塑料会扰乱糖脂代谢。糖尿

病小鼠暴露于聚苯乙烯 28 d 后，肾代谢相关柠檬酸

循环，糖酵解/糖异生，以及丙酮酸代谢通路的代谢

物丰度、数量和表达倍数均发生改变［18］，引起肾功

能障碍；ICR 小鼠暴露于聚苯乙烯后，三酰甘油和胆

固醇水平下降，脂质代谢相关基因 PK、 FAT、
FATP2、PPAR-α、PPAR-γ 等表达水平改变［37］；体

内研究发现，人巨噬细胞暴露于聚苯乙烯 24 h 后，

溶酶体中脂质积累，影响脂质代谢，诱导线粒体氧化

应激［3］。此外，微塑料通过干扰脂质代谢、影响代

谢相关酶的活性，对生殖系统产生影响。小鼠暴露于

聚苯乙烯后，精子代谢相关酶、琥珀酸脱氢酶 SDH、

乳酸脱氢酶 LDH 活性下降，精子的数量和质量下

降［19］。微塑料造成的能量代谢紊乱具有代际传递效

应，母鼠在妊娠期和哺乳期暴露于不同浓度的聚苯乙

烯后，子代雄性小鼠肝组织糖代谢物磷酸二羟丙酮、

D-葡萄糖和焦磷酸硫胺素等含量下降［21］。

2.6 DNA 损伤 微塑料可使 ROS 产生过量，引起

DNA 链断裂，损伤 DNA。雄性小鼠暴露于聚苯乙烯

60 d 可引起肝细胞 DNA 损伤和线粒体损伤，导致肝

纤维化，线粒体 DNA 释放到胞质中，肝组织 ATP 含

量下降［38］。人腺癌肺泡基底上皮细胞 A549 暴露于聚

苯乙烯后，细胞周期 S 期阻滞［17］。尹艳等［39］研究显

示，粒径 2 μm 且浓度≥10 mg/mL 的聚苯乙烯对人单

核细胞白血病 THP-1 细胞产生明显的 DNA 损伤，而

粒径<2 μm 组未产生明显 DNA 损伤，原因可能是较

大粒径的微塑料更容易破坏线粒体膜电位，使细胞

ROS 产生过量，细胞毒性增强，造成 DNA 损伤。

3 小 结

目前研究显示微塑料对哺乳动物的毒理机制主要

包括氧化应激、炎症反应、免疫损伤、菌群失调、能

量代谢紊乱和 DNA 损伤，不同机制可能并存且相互

作用。现有研究存在一定的局限性，如实验用的微塑

料粒径、浓度与环境中微塑料存在较大差距；微塑料

进入机体后可能经消化液消化，与脂质、核酸等结

合，物理化学性质（如粒径、吸附特性）发生改变，

从而影响毒性效应。因此，今后研究应考虑选择与环

境本底值及人体暴露更为接近的微塑料形态、粒径和

浓度，进一步关注微塑料进入机体后因自身特性改变

引起的毒理机制变化。同时还需重视塑料添加剂和微

塑料吸附污染物的复合毒性研究，微塑料对不同组织

器官的毒理机制及长期影响；生态学家可与流行病学

家合作，探究不同地理区域人类微塑料的生物积累。
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