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摘要: 大气污染已经成为中国最主要的污染问题。 大气细颗粒物作为大气污染的主要成分,具有生殖毒性。 本文总结了大气

细颗粒物生殖毒性的流行病调查及其动物实验结果,并主要从氧化应激、DNA 损伤、炎症反应和血睾屏障的完整性破坏等方

面,归纳了近年来大气细颗粒物生殖毒性作用机制的研究成果,对现有研究中存在的问题进行了探讨,这有助于深入推进大

气细颗粒物的生殖毒性研究。
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Abstract: The air pollution has become the main pollution problem of China. As the main component of air pollu-
tion, fine particulate matters have been shown by many studies to have toxic effects on reproductive system. This
paper summarizes the epidemiological investigation and animal experiment results on the reproductive toxicity of
fine particulate matters, which mainly focus on the reproductive toxicity of fine particulate matters mediated by oxi-
dative stress, DNA damage, inflammatory response and the disruption of the integrity of blood-testis barrier. This
review also discusses the existing problems of current study in order to help to promote the research on reproduc-
tive toxic effects of fine particulate matters.
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　 　 随着经济持续快速发展与城镇化水平不断提

高,我国主要大气污染物排放量已升至世界第一,远
超出大气环境承载能力,导致以细颗粒物(fine par-
ticulate matter, PM2.5)为特征的区域性大气污染问题

突出,严重影响人民的身心健康[1]。 根据最近的一

篇全球疾病负担报告,大气细颗粒物污染被认为是

全球范围内致死和致残的主要风险因素之一[2]。 流

行病学和毒理学的大量研究证明,短期或长期暴露

在 PM2.5 中会对机体造成损害,引起与呼吸系统[3]、
心血管系统[4]、神经系统[5]、免疫系统[6]以及生殖系

统等相关的疾病。 生殖系统作为健康生命体的重要

组成部分,保证物种的延续和发展,本文在前人研究

的基础上,结合近年来国内外关于 PM2.5 生殖毒性

效应的研究现状,重点探讨 PM2.5 对人类和模型动

物生殖系统的病理影响和毒性机制,并对现有研究

热点问题进行讨论,旨在为探索 PM2.5 在生殖毒理

学效应中的作用及其机制提供一定的参考。

1　 流行病学研究(Epidemiological study)
随着对 PM2.5 毒性研究的不断深入,其生殖毒性

逐渐受到广泛关注。 国内外人群流行病学调查及毒

理学实验表明,PM2.5 接触可对男性、女性生殖和后代

产生不利的影响,PM2.5 对人体具有一定的生殖毒性。
1. 1　 PM2.5 对男性生殖的影响

多项研究表明,PM2.5 暴露对男性生殖具有一定

的毒性作用。 PM2.5 暴露会导致精子质量下降,主要

表现为精子质量、精子活力、精子数量和浓度的下降

以及精子的形态学改变,PM2.5 致男性生殖毒性的流

行病学相关调查研究汇总于表 1 [7-14]。 胡富宇等[7]

发现 PM2.5 日均暴露浓度升高会导致精子密度下

降、精子活率和活力不合格的风险增加。 Guan 等[8]

发现 PM2.5 暴露浓度与精子密度、精子数量和精子

表 1　 PM2. 5 致男性生殖毒性的流行病学调查

Table 1　 Epidemiological investigations of PM2.5 -induced male reproductive toxicity

研究方法
Methods

样本量(n)
Sample size (n)

大气 PM2.5 浓度

/(μg·m-3 )
Concentration of PM2.5

in atmosphere/(μg·m-3 )

主要发现
Main findings

参考文献
References

回顾性队列研究
Retrospective cohort

3 456 37.82
精子成熟前 PM2.5 暴露可能降低男性精子质量

Exposure to PM2.5 before sperm maturation
may reduce sperm quality

[7]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

2 073 43.4

精子的质量和数量下降与 PM2.5 暴露浓度存在相关性

The decrease of quality and quantity of PM2.5 -exposed sperm
were correlated with PM2.5 concentration

[8]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

1 081 36.5
PM2.5 暴露与精子浓度下降存在相关性

There was a correlation between PM2.5 exposure and
decreased sperm concentration

[13]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

5 131 22
PM2.5 暴露与精子活力下降存在相关性

PM2.5 exposure was associated with decreased sperm motility
[9]

暴露队列研究
Exposure cohort

6 475
25.8
26.1

PM2.5 暴露和精子形态水平下降存在相关性

There was a correlation between PM2.5 exposure and sperm
morphology level decline, but not sperm concentration

[10]

暴露队列研究
Exposure cohort

2 857

51.0
50.1
51.4
49.0

PM2.5 暴露与精子活力下降之间存在显著关联

There was a significant association between PM2.5 exposure
and decreased sperm motility

[11]

暴露队列研究
Exposure cohort

796
656
568

<50
50 ~ 60
>60

PM2.5 暴露和精子活力之间无相关性

There was no correlation between PM2.5 exposure
and sperm motility

[14]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

195 30.15
PM2.5 的暴露与 Y/X 染色体携带精子的比例呈负相关

PM2.5 exposure was negatively correlated with the proportion
of sperm carried on the Y/X chromosome

[12]
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活力之间呈负相关。 Santi 等[9]发现 PM2.5 暴露浓度

与精子活力和异常形态呈负相关。 Lao 等[10]分析了

取精前 2 年内 PM2.5 暴露对精子质量的影响,发现 2
年内 PM2.5 暴露浓度和精子形态水平下降存在相关

性。 吴黎等[11]发现 PM2.5 暴露浓度与精子活力之间

存在线性关联,呈显著下降趋势。 Radwan 等[12]发现

PM2.5 污染有可能会导致性别比例发生变化。
1. 2　 PM2.5 对女性妊娠的影响

大量研究表明,PM2.5 暴露对女性的生殖毒性主

要表现为孕妇自然流产、胎儿生长受限、早产、死产

和出生缺陷的发生率增高,PM2.5 致女性生殖毒性的

流行病学调查相关研究汇总于表 2 [15-30]。 Yang 等[15]

发现孕妇在妊娠期间接触 PM2.5 会显著增加出现死

产的风险。 Green 等[16]计算了死胎率与在妊娠期间

PM2.5 暴露浓度的关系,发现 PM2.5 与死产发生有

关。 Arroyo 等[17]发现 PM2.5 暴露浓度与早产风险增

加呈正相关。 Liu 等[18]发现怀孕第 12 ~ 20 周之间

的 PM2.5 平均暴露浓度与早产发生风险呈正相关。
但 Stieb 等[19]和 Melody 等[20]等的研究表明,妊娠期

间的 PM2.5 暴露未增加早产发生风险,并且不影响胎

表 2　 PM2. 5 致女性生殖毒性的流行病学调查

Table 2　 Epidemiological investigations of PM2.5 -induced female reproductive toxicity

研究方法
Methods

样本量(n)
Sample size (n)

大气 PM2.5 浓度/(μg·m-3 )
Concentration of

PM2.5 in atmosphere

/(μg·m-3 )

主要发现
Main findings

参考文献
References

回顾性队列研究
Retrospective cohort

13 775 -
胎儿的生长与妊娠晚期 PM2.5 暴露密切相关

Fetal growth is closely related to PM2.5

exposure in the third trimester
[26]

前瞻性队列研究 Prospective cohort 59 868 44.3 死产发生风险增加 Increased risk of stillbirth [27]

前瞻性队列研究 Prospective cohort 95 354 70.6 死产发生风险增加 Increased risk of stillbirth [15]

回顾性队列研究 Retrospective cohort 3 026 269 15.45 死产发生风险增加 Increased risk of stillbirth [16]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

298 705 17.1
妊娠中期 PM2.5 暴露会增加早产发生风险

Exposure to PM2.5 in the second trimester
increases the risk of premature birth

[17]

出生队列研究 Birth cohort 4 278 32.07 早产发生风险增加 Increased risk of preterm birth [18]

回顾性队列研究 Retrospective cohort 2 709 51.11 早产发生风险增加 Increased risk of preterm birth [28]

出生队列研究 Birth cohort 53 094 - 早产发生风险增加 Increased risk of preterm birth [29]

横断面研究
Cross-sectional study

2 969 380 8.4

早产与 PM2.5 负相关,低出生体质量与 PM2.5 正相关

Preterm birth was negatively correlated with PM2.5 , while
low birth weight was positively correlated with PM2.5

[19]

出生队列研究 Birth cohort 1 455 026 34.92 低出生体质量风险增加 Increased risk of low birth weight [21]

出生队列研究
Birth cohort

3 591 4.4
煤矿火灾引起的 PM2.5 与胎儿生长发育无关

PM2.5 caused by coal mine fires has nothing to do
with fetal growth and development

[20]

回顾性队列研究
Retrospective cohort

14 256 - 先天性心脏病发生风险增加
Increased risk of congenital heart disease

[22]

出生队列研究
Birth cohort

135 527 26.1
动脉导管未闭发生风险与 PM2.5 相关

The risk of patent ductus arteriosus is associated with PM2.5
[23]

出生队列研究
Birth cohort

90 -
脑源性神经生长因子及突触蛋白 1 表达水平下降
The expression levels of brain-derived nerve growth

factor and synaptic protein 1 decreased
[24]

出生队列研究
Birth cohort

46 039
32.4
29.6

注意力问题及违法行为或攻击行为发生风险增加
Increased risk of attention problems and

delinquent or aggressive behavior
[30]

注:“-”表示原文中浓度未提及。
Note: “-” means the concentration is not mentioned in the original text.
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儿发育,结果差异的产生可能因研究对象的选取方

式、暴露水平和暴露评估方法等因素不同所导致。
Liang 等[21]发现 PM2.5 暴露会造成新生儿的出

生体质量偏低。 新生儿先天性畸形的研究显示,怀
孕母亲在妊娠期暴露于高浓度 PM2.5 环境可导致新

生儿主动脉缩窄、主动脉弓断离和全肺静脉回流异

常等先天性心脏疾病的发生风险增加[22-23]。 Saenen
等[24]发现怀孕早期 PM2.5 平均暴露浓度升高会导致

胎儿神经系统发育缺陷。 潘晓等[25]通过染毒实验发

现,高浓度 PM2.5 暴露会明显降低人卵巢颗粒细胞

活性、减少激素分泌,阻碍女性生殖系统发育,并对

胎儿的生长带来危害。

2　 动物实验(Animal experimentation)
2. 1　 哺乳动物实验

除流行病学研究外,大量动物实验表明 PM2.5

暴露会对生物生殖系统造成不良影响。 PM2.5 对哺

乳动物的生殖毒性集中体现在对生殖细胞的影响、
生殖器的破坏、性激素的抑制,以及对后代的影响。
对不同暴露条件下 PM2.5 对哺乳动物生殖系统毒性

影响的研究结果汇总于表 3。
2. 1. 1　 PM2.5 对雄性生殖的影响

周逢海等[31]发现,PM2.5 暴露会导致雄性小鼠睾

丸组织出现炎症反应,精子浓度降低,交配实验中雌

鼠受孕率明显降低。 Yang 等[32]发现小鼠暴露于高

浓度 PM2.5 后精子浓度和活性下降,异常精子形态

比例增加,并影响雄性内分泌,进而影响生殖。 Qiu
等[33]研究发现,PM2.5 通过抑制下丘脑-垂体-性腺

(HPG)轴影响雄性生殖,还使卵泡刺激素的靶基因

在睾丸中的表达降低。 严超等[34]发现 PM2.5 可以通

过破坏大鼠的血睾屏障完整性,使有毒有害物质进

入生精小管损伤生精细胞,影响精子质量。
2. 1. 2　 PM2.5 对雌性生殖的影响

Liao 等[35]发现 PM2.5 促使雌性小鼠卵巢细胞凋

亡,降低了卵巢的储备能力,从而降低雌性鼠的生殖

潜力。 张丰泉等[36]研究发现 PM2.5 能够明显降低雌

鼠妊娠前后血清中雌二醇、孕酮和绒毛膜促性腺激

素等对于卵泡的发育与排卵有非常重要作用的激素

含量,影响雌鼠体内内分泌激素的分泌水平,进而影

响雌鼠的生殖系统。 此外,PM2.5 能够促使子宫组织

中炎性因子的释放,能够诱发大鼠的子宫炎症反应,
造成子宫组织损伤[37]。 后续研究发现 PM2.5 对子宫

的损伤作用可能与细胞凋亡有关,经过 PM2.5 短期

暴露后大鼠子宫组织形态发生改变,证明了 PM2.5

毒性机制可能与 PERK-eIF2α-CHOP 信号通路介导

的子宫组织发生内质网应激反应有关,进而使子宫

组织发生细胞凋亡[38]。
2. 1. 3　 PM2.5 对哺乳动物后代的影响

PM2.5 暴露同样会导致子代的发育毒性。 一些

研究表明,空气污染能够影响神经系统的发育,胚胎

期母体长期暴露于 PM2.5 中可导致子代神经系统发

育出现异常。 李久存等[39]发现在妊娠期和哺乳期暴

露于大气颗粒物中的雌鼠所产仔鼠海马体内单胺类

神经递质含量减少,其主要表现为记忆和学习能力

的下降。 Klocke 等[40-41]研究发现,妊娠期间小鼠暴

露于 PM2.5 会导致子代胼胝体少突胶质细胞加快成

熟,并使总少突胶质细胞的数量减少。 在神经炎症

方面,王婷婷等[42]研究发现,7 ~ 8 周龄小鼠在妊娠

期暴露于 PM2.5 环境中,会导致子代小鼠脑中释放

高水平的炎症因子和细胞毒性物质,对神经系统造

成严重损伤。 Ren 等[43]的研究表明,经 PM2.5 暴露

后的成年雄性子代精子浓度和精子活力下降,精子

畸形率增加,以自噬的形式影响成年雄性小鼠睾丸

组织。 郑昕蕊等[44]观察到 PM2.5 暴露使新生子代鼠

心、肝、脾、肺和肾组织结构受损,各主要器官细胞的

超微结构发生不同程度的细胞核周间隙增宽、自噬

体增多、线粒体嵴模糊和断裂等变化。 巩艳等[45]发

现新生小鼠肝脏蛋白表达量出现异常,表明 PM2.5

妊娠期暴露可通过抑制胚胎肝脏细胞的增殖并促进

其发生细胞凋亡,对子代小鼠肝脏发育产生影响。
林彬彬[46]研究发现,大鼠母体妊娠期滴注暴露于

3.68 μg·μL-1 PM2.5,子代大鼠出现肾间质纤维化、
肾间质炎症细胞浸润、肾小管上皮细胞坏死,尿液中

蛋白量升高等病理学变化。 汤雯婷等[47]对妊娠期暴

露于 PM2.5 的大鼠研究发现,仔鼠肺泡数和肺泡等

效面积均减小、肺泡间隔等效厚度增大,引起肺功能

下降。 de Barros Mendes Lopes 等[48]的研究证明了

在出生前和出生后早期暴露于 PM2.5 会导致肺泡数

量减少,肺泡空间增大,肺弹性增加。 洪新如等[49]研

究发现母体 PM2.5 暴露可影响子代免疫系统的发

育,导致子代免疫功能相关指标发生改变。
2. 2　 其他动物实验

除小鼠这些哺乳动物以外,斑马鱼和线虫等因

结构简单也经常被用于生殖毒性研究,在表 4 中汇

总了近年来有关 PM2.5 对斑马鱼和秀丽隐杆线虫生

殖毒性的研究。
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po
se
d
w
ay

主
要

发
现

M
ai
n
fin
di
ng
s

参
考

文
献

Re
fe
re
nc
es

BA
LB

/c
小

鼠
BA

LB
/c
m
ic
e

28
日

龄
,(
15
0±

10
)
μg

·
m

- 3
,6

h·
d-

1
,1
2
周

28
da
ys

of
ag
e,
(1
50

±1
0)

μg
·
m

- 3
,6

h·
d-

1
,1
2
w
ee
ks

吸
入

Br
ea
th
e
in

精
子

浓
度

明
显

减
少

,精
子

畸
形

率
升

高
,睾

丸
组

织
抗

氧
化

能
力

明
显

降
低

,雌
鼠

受
孕

率
下

降
Sp
er
m
co
nc
en
tra
tio
n
sig

ni
fic
an
tly

de
cr
ea
se
d,
sp
er
m
m
al
fo
rm
at
io
n

ra
te
in
cr
ea
se
d,
an
tio
xi
da
nt
ca
pa
ci
ty
of

te
sti
cu
la
r
tis
su
e

sig
ni
fic
an
tly

de
cr
ea
se
d,
an
d
fe
m
al
e
pr
eg
na
nc
y
ra
te
de
cr
ea
se
d

[3
1]

C5
7B

L/
6
小

鼠
C5
7B

L/
6
m
ic
e

6
周

龄
,(
15
3.
05

±3
3.
58
)
μg

·
m

- 3
,1
25

d
6
w
ee
ks

of
ag
e,
(1
53
.0
5±

33
.5
8)

μg
·
m

- 3
,1
25

d
吸

入
Br
ea
th
e
in

睾
丸

精
子

浓
度

和
活

性
下

降
,异

常
精

子
形

态
比

例
增

加
,

血
清

睾
酮

水
平

下
降

,睾
酮

生
物

合
成

相
关

基
因

表
达

水
平

均
降

低
Te
sti
cu
la
r
sp
er
m
co
nc
en
tra
tio
n
an
d
ac
tiv
ity

de
cr
ea
se
d,
th
e

pr
op
or
tio
n
of

ab
no
rm
al
sp
er
m
m
or
ph
ol
og
y
in
cr
ea
se
d,
se
ru
m

te
sto

ste
ro
ne

le
ve
ld
ec
re
as
ed
,a
nd

th
e
ex
pr
es
sio

n
le
ve
lo
f
ge
ne
s

re
la
te
d
to
te
sto

ste
ro
ne

bi
os
yn
th
es
is
de
cr
ea
se
d

[3
2]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

28
日

龄
,2

μg
·
(1
00

g)
- 1

和
16

μg
·
(1
00

g)
- 1
,6
0
d

28
da
ys

of
ag
e,
2

μg
·
(1
00

g)
- 1
an
d
16

μg
·
(1
00

g)
- 1
,6
0
d

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

睾
丸

组
织

中
Cx
43

蛋
白

表
达

下
降

,血
睾

屏
障

破
坏

Th
e
ex
pr
es
sio

n
of

Cx
43

pr
ot
ei
n
in
te
sti
cu
la
r
tis
su
es

de
cr
ea
se
d,

an
d
bl
oo
d
te
sti
s
ba
rri
er
w
as

de
str
oy
ed

[3
4]

C5
7B

L/
6J

小
鼠

C5
7B

L/
6J

m
ic
e

7
周

龄
,(
71
.6
±3
3.
2)

μg
·
m

- 3
,6

h·
d-

1
,5

d
每

周
,4

个
月

7
w
ee
ks

of
ag
e,
(7
1.
6±

33
.2
)
μg

·
m

- 3
,6

h·
d-

1
,5

d
pe
r
w
ee
k,
4
m
on
th
s

吸
入

Br
ea
th
e
in

抑
制

下
丘

脑
-垂

体
-性

腺
(H
PG

)轴
,多

种
激

素
水

平
下

降
In
hi
bi
th
yp
ot
ha
la
m
ic
-p
itu
ita
ry
-g
on
ad
al
(H
PG

),
an
d
a
va
rie
ty
of

ho
rm
on
e
le
ve
ls
dr
op

[3
3]

昆
明

小
鼠

K
un
m
in
g
m
ic
e

6
周

龄
,0
.3
6、
1.
2
和

2.
4

μg
·
μL

- 1
,2
8
d

6
w
ee
ks

of
ag
e,
0.
36
,1
.2
an
d
2.
4

μg
·
μL

- 1
,2
8
d

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

诱
导

卵
巢

颗
粒

细
胞

和
卵

母
细

胞
的

凋
亡

In
du
ct
io
n
of

ov
ar
ia
n
gr
an
ul
os
a
ce
ll
an
d
oo
cy
te
ap
op
to
sis

[3
5]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

4
周

龄
,1
.5
m
g·
kg

- 1
和

37
.5
m
g·
kg

- 1
,1
0
d

4
w
ee
ks

of
ag
e,
1.
5
m
g·
kg

- 1
an
d
37
.5
m
g·
kg

- 1
,1
0
d

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

通
过

影
响

内
分

泌
激

素
分

泌
水

平
而

影
响

妊
娠

结
局

Pr
eg
na
nc
y
ou
tc
om

e
is
in
flu
en
ce
d
by

th
e

le
ve
lo
f
en
do
cr
in
e
ho
rm
on
e
se
cr
et
io
n

[3
6]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

8
周

龄
,1
.5
m
g·
kg

- 1
和

37
.5
m
g·
kg

- 1
,1
0
d

8
w
ee
ks

of
ag
e,
1.
5
m
g·
kg

- 1
an
d
37
.5
m
g·
kg

- 1
,1
0
d

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

雌
鼠

经
PM

2.
5
暴

露
后

,N
rf2

信
号

通
路

被
激

活
,但

PM
2.
5
依

然

能
诱

发
子

宫
炎

症
反

应
,造

成
子

宫
组

织
损

伤
A
fte
r
fe
m
al
e
ra
ts
ar
e
ex
po
se
d
to
PM

2.
5
,t
he

N
rf2

is
ac
tiv
at
ed
,b
ut

PM
2.
5
ca
n
sti
ll
in
du
ce

ut
er
in
e
in
fla
m
m
at
io
n
an
d
ca
us
e
ut
er
in
e
tis
su
e
da
m
ag
e

[3
7]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

8
周

龄
,3

m
g·
m
L

- 1
和

12
m
g·
m
L

- 1
,3
0
d

8
w
ee
ks

of
ag
e,
3
m
g·
m
L

- 1
an
d
12

m
g·
m
L

- 1
,3
0
d

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

通
过

PE
RK

-e
IF
2α

-C
H
O
P
通

路
诱

导
子

宫
组

织
细

胞
凋

亡
A
po
pt
os
is
in
ut
er
in
e
tis
su
e
w
as

in
du
ce
d
by

PE
RK

-e
IF
2α

-C
H
O
P
pa
th
w
ay

[3
8]
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续
表
3

实
验

对
象

Su
bj
ec
ts

PM
2.
5
暴

露
特

征

Ex
po
su
re
ch
ar
ac
te
ris
tic
s
of

PM
2.
5

暴
露

方
式

Ex
po
se
d
w
ay

主
要

发
现

M
ai
n
fin
di
ng
s

参
考

文
献

Re
fe
re
nc
es

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

12
周

龄
,2
7.
15

~
34
3.
76

μg
·
m

- 3
,4
2
d

12
w
ee
ks

of
ag
e,
27
.1
5
~
34
3.
76

μg
·
m

-
3
,4
2
d

吸
入

Br
ea
th
e
in

子
代

大
鼠

的
中

枢
神

经
系

统
受

损
Th
e
of
fs
pr
in
g
m
ic
e
su
ffe
re
d
le
sio

n
to
th
ei
r
th
e
ce
nt
ra
ln
er
vo
us

sy
ste
m

[3
9]

B6
C3

F1
杂

交
小

鼠
B6

C3
F1

m
ic
e

8
~
10

日
龄

,(
92
.6
9±

19
.1
6)

μg
·
m

- 3

8
~
10

da
ys

of
ag
e,
(9
2.
69

±1
9.
16
)
μg

·
m

-
3

吸
入

Br
ea
th
e
in

子
代

小
鼠

脑
室

扩
大

、脑
白

质
改

变
和

微
神

经
胶

质
激

活
Ve
nt
ric
ul
ar
en
la
rg
em

en
t,
w
hi
te
m
at
te
r
ch
an
ge

an
d
m
ic
ro
gl
ia
la
ct
iv
at
io
n
in
of
fs
pr
in
g
m
ic
e

[4
0]

B6
C3

F2
杂

交
小

鼠
B6

C3
F2

m
ic
e

8
~
10

周
龄

,(
92
.6
9±

19
.1
6)

m
g·
m

- 3

8
~
10

w
ee
ks

of
ag
e,
(9
2.
69

±1
9.
16
)
m
g·
m

- 3
吸

入
Br
ea
th
e
in

子
代

小
鼠

总
少

突
胶

质
细

胞
的

数
量

减
少

Th
e
nu
m
be
r
of

ol
ig
od
en
dr
oc
yt
es

in
th
e
of
fs
pr
in
g
m
ic
e
de
cr
ea
se
d

[4
1]

昆
明

小
鼠

K
un
m
in
g
m
ic
e

7
~
8
周

龄
,0
.2
59
2、
1.
56
69
5
和

3.
45
6

μg
·
μL

- 1
,每

3
d,
1
次

,共
7
次

7
~
8
w
ee
ks

of
ag
e,
0.
25
92
,1
.5
66
95

an
d

3.
45
6

μg
·
μL

- 1
,o
nc
e
ev
er
y
3
d,
to
ta
lly

7
tim

es

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

子
代

小
鼠

脑
部

出
现

炎
症

,脑
细

胞
发

育
异

常
Th
e
of
fs
pr
in
g
ha
d
in
fla
m
m
at
io
n
in
th
e
br
ai
n

an
d
ab
no
rm
al
br
ai
n
ce
ll
de
ve
lo
pm

en
t

[4
2]

C5
7B

L/
6
小

鼠
C5
7B

L/
6
m
ic
e

8
周

龄
,4
.8
m
g·
kg

- 1
和

43
.2
m
g·
kg

- 1
,每

3
d,
1
次

,共
6
次

8
w
ee
ks

of
ag
e,
4.
8
m
g·
kg

- 1
an
d
43
.2
m
g·
kg

- 1
,

on
ce

ev
er
y
3
d,
to
ta
lly

6
tim

es

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

成
年

雄
性

子
代

精
子

活
力

和
精

子
浓

度
下

降
,精

子
畸

形
率

增
加

Sp
er
m
m
ot
ili
ty
an
d
sp
er
m
co
nc
en
tra
tio
n
of

ad
ul
tm

al
e
of
fs
pr
in
g

de
cr
ea
se
d,
an
d
sp
er
m
m
al
fo
rm
at
io
n
ra
te
in
cr
ea
se
d

[4
3]

昆
明

小
鼠

K
un
m
in
g
m
ic
e

6
~
8
周

龄
,0
.2
59
2、
1.
56
69
5
和

3.
45
6

μg
·
μL

- 1
,每

3
d,
1
次

,共
7
次

6
~
8
w
ee
ks

of
ag
e,
0.
25
92
,1
.5
66
95

an
d
3.
45
6

μg
·
μL

- 1
,

on
ce

ev
er
y
3
d,
to
ta
lly

7
tim

es

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

子
代

小
鼠

心
、肝

、脾
、肺

和
肾

组
织

受
损

Th
e
of
fs
pr
in
g
m
ic
e
su
ffe
re
d
le
sio

n
to
th
ei
r
he
ar
t,

liv
er
,s
pl
ee
n,
lu
ng
s
an
d
ki
dn
ey

tis
su
es

[4
4]

昆
明

小
鼠

K
un
m
in
g
m
ic
e

0.
25
9

μg
·
μL

- 1
和

1.
56
7

μg
·
μL

- 1
,每

3
d,
1
次

,共
6
次

0.
25
9

μg
·
μL

- 1
an
d
1.
56
7

μg
·
μL

- 1
,o
nc
e
ev
er
y
3
d,
to
ta
lly

6
tim

es
气

管
滴

注
Tr
ac
he
al
dr
ip

子
代

小
鼠

肝
脏

组
织

中
蛋

白
表

达
异

常
A
bn
or
m
al
pr
ot
ei
n
ex
pr
es
sio

n
in
th
e
liv
er
tis
su
es

of
th
e
of
fs
pr
in
g
m
ic
e

[4
5]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

6
周

龄
,0
.5
5、
1.
10

和
3.
68

μg
·
μL

- 1
,每

3
d,

1
次

,合
笼

前
4
周

至
孕

期
结

束

6
w
ee
ks

of
ag
e,
0.
55
,1
.1
0
an
d
3.
68

μg
·
μL

- 1
,o
nc
e
ev
er
y

3
d,
4
w
ee
ks

be
fo
re
ca
ge

cl
os
ur
e
to
en
d
of

pr
eg
na
nc
y

气
管

滴
注

Tr
ac
he
al
dr
ip

子
代

大
鼠

肾
脏

出
现

病
理

学
变

化
Pa
th
ol
og
ic
al
ch
an
ge
s
w
er
e
ob
se
rv
ed

in
th
e
ki
dn
ey

of
th
e
of
fs
pr
in
g
ra
ts

[4
6]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

1、
0.
5、
2.
5
和

7.
5
m
g·
kg

- 1
溶

于
5%

二
甲

基
亚

砜
,每

3
d,
1
次

,整
个

孕
期

1,
0.
5,
2.
5
an
d
7.
5
m
g·
kg

- 1
di
ss
ol
ve
d
in
5%

di
m
et
hy
l

su
lfo
xi
de
,o
nc
e
ev
er
y
3
d
,t
hr
ou
gh
ou
tp
re
gn
an
cy

腹
腔

注
射

In
tra
pe
rit
on
ea
l

in
je
ct
io
n

子
代

大
鼠

肺
形

态
结

构
改

变
,肺

功
能

下
降

Th
e
lu
ng

str
uc
tu
re
w
er
e
ch
an
ge
d
an
d
th
e
lu
ng

fu
nc
tio
n
w
as

de
cr
ea
se
d

[4
7]

BA
LB

/c
小

鼠
BA

LB
/c
m
ic
e

60
0

μg
·
m

- 3
,1

h·
d-

1
,整

个
孕

期

60
0

μg
·
m

- 3
,1

h·
d-

1
,t
hr
ou
gh
ou
tp
re
gn
an
cy

吸
入

Br
ea
th
e
in

子
代

小
鼠

肺
泡

数
量

减
少

,肺
功

能
受

损
Th
e
nu
m
be
r
of

al
ve
ol
id
ec
re
as
ed

an
d
lu
ng

fu
nc
tio
n
w
as

im
pa
ire
d
in
th
e
of
fs
pr
in
g
m
ic
e

[4
8]

Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
大

鼠
Sp
ra
gu
e
D
aw

le
y
ra
ts

平
均

30
.7
g·
m

- 3
,整

个
孕

期

Av
er
ag
e
of
30
.7
g·
m

- 3
,t
hr
ou
gh
ou
tp
re
gn
an
cy

吸
入

Br
ea
th
e
in

影
响

胎
肺

的
正

常
发

育
,使

仔
鼠

部
分

免
疫

指
标

发
生

改
变

Th
e
de
ve
lo
pm

en
to
f
fe
ta
ll
un
g
w
as

af
fe
ct
ed

an
d
so
m
e
im
m
un
e
in
de
xe
s
w
er
e
ch
an
ge
d

[4
9]
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　 　 Rhee 等[50]研究发现,随着 PM2.5 浓度的增加,孵
化出的斑马鱼出现心动过缓、毛细胞数量下降的现

象,其中心动过缓和暴露浓度呈正相关。 吴德生

等[51]发现斑马鱼胚胎孵化率随 PM2.5 剂量增加而降

低的趋势,这是因为 PM2.5 造成了斑马鱼胚胎组织

的氧化损伤和遗传基因的改变[52]。 Zhang 等[53]发现

斑马鱼幼仔炎症相关基因的表达增加,内质网应激

和细胞自噬通路显著增加,这些变化使得斑马鱼幼

仔的死亡率和畸形率增加。
王云彪等[54]发现 PM2.5 可能导致线虫生殖系统

表 4　 PM2. 5 致其他动物生殖毒性研究

Table 4　 Other animal studies on PM2.5 -induced reproductive toxicity

实验对象

Subjects

PM2.5 暴露特征

Exposure characteristics

of PM2.5

暴露方式

Exposed way

主要发现

Main findings

参考文献

References

AB 斑马鱼

AB zebrafish

500 mg∙L-1 和 1 000 mg∙L-1,
整个孵化期

500 mg∙L-1 and 1 000 mg∙L-1 ,

whole incubation period

水中

In water

斑马鱼幼仔心跳减慢,毛细胞数量下降

Zebrafish hatchlings have a slower heart

rate and a lower number of hair cells

[50]

AB 斑马鱼胚胎

AB zebrafish embryo
5、20、80、320、800 μg·mL-1,96 h

水中

In water

胚胎死亡率明显增高,孵化率降低

The embryo mortality increased obviously

and the hatching rate decreased

[51]

AB 斑马鱼胚胎

AB zebrafish embryo
5、20 μg·mL-1,48 h

水中

In water

胚胎氧化应激和 DNA 甲基化相关基因表达增加

Increased expression of genes related to oxidative

stress and DNA methylation in embryos

[52]

AB、Tg 斑马鱼胚胎

AB, Tg zebrafish embryo

200、300、400、500、600、

800 μg·mL-1,120 h

水中

In water

斑马鱼幼仔死亡率和畸形率明显增高

The mortality and deformity rate of

zebrafish larvae increased significantly

[53]

野生型秀丽隐杆线虫,
hsp 70 缺失型突变体 BC10060

C. elegans wild-type, hsp 70
deletion mutant BC10060

1、10、25、50 mg·L-1,24 h

培养基

Culture

medium

hsp70 缺失型突变体 BC10060 在

PM2.5 处理后,繁殖率明显降低

The reproductive rate of hsp70 deletion

mutants BC10060 significantly decreased

after PM2.5 treatment

[54]

秀丽隐杆线虫

C. elegans
0.01、0.1、1、10、100 mg·L-1,24 h

培养基

Culture

medium

幼虫数量减少

Reduced larval population
[55]

野生型秀丽隐杆线虫

C. elegans wild-type
0.01、0.1、1、10、100 mg·L-1,24 h

培养基

Culture

medium

高浓度的 PM2.5 对线虫产生急性生殖毒性,

低浓度 PM2.5 产生慢性生殖毒性

High concentration of PM2.5 produces acute

reproductive toxicity to nematodes, while low

concentration of PM2.5 produces chronic

reproductive toxicity

[56]

野生型秀丽隐杆线虫,诱变株

C. elegans wild-type, mutant type
hus-1 (op241)、cep-1 (w40)、
mek-1 (km54)、jnk-1 (gk7)、
mkk-4 (ju91)、sek-1 (ag1)、
pmk-1 (km25)、mpk1 (ku1)、
unc-32 (e189)、jkk-1 (km2)

DPM(0.01、0.1、1 μg·mL-1 ),24 h

培养基

Culture

medium

F0 代生殖细胞的凋亡增加,
F2 代后代数目减少

Apoptosis of germ cells in F0

increased, and the

number of offspring in F2 decreased

[57]

注:DPM 表示柴油机尾气颗粒物。
Note: DPM stands for diesel particulate matter.
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功能异常,但 PM2.5 对卵的孵化率没有影响。 Sun
等[55]和 Zhao 等[56]均发现,对线虫进行高浓度 PM2.5

急性暴露或中低浓度 PM2.5 长期暴露均会导致后代

数量显著减少。 Wang 等[57] 用柴油机尾气颗粒物

(DPM,一种重要 PM2.5 组分)对线虫进行了连续世代

暴露,DPM 显著增加了 F0 代生殖细胞的凋亡,
DPM 显著减少了 F2 代后代数目,表明 PM2.5 不仅

能影响亲代的繁殖能力,甚至会对子代及后续世代

产生影响;并通过一系列线虫缺陷型品系的暴露实

验,发现 DPM 的不良影响在长期多代暴露后,仍有

明显影响,这是通过影响 DNA 损伤检验点基因的

表达来产生的。

3　 机制研究(Mechanism study)
PM2.5 化学组分复杂,包括碳质组分、无机组分、

有机组分和生物组分等,且因地域因素、气象因素和

季节不同而存在很大差异,目前 PM2.5 的生殖毒性

作用机制尚未完全掌握,近年来国内外 PM2.5 生殖

毒性机制研究主要集中在以下几点。
3. 1　 PM2.5 不同化学组分对生殖的影响

PM2.5 是多种无机和有机成分的混合物,其健康

影响可能因其成分和来源的不同而不同。 Ebisu 和

Bell[58]的研究表明,在 PM2.5 化学成分中,不同成分

对胎儿发育的影响效果有一定差异,锌、镍、钛、钒、
有机碳、硝酸盐和元素碳这些与出生体质量呈明显

的负相关。 锌暴露量每增加 10 mg·min-1出生体质

量下降 7.5 g,钛暴露量每增加 10 mg·min-1,低出生

体质量(LBW)风险增加 15.9% [59],这可能表明它们

的毒性作用大于其他成分。 Bell 等[60]调查了 PM2.5

的质量、成分和来源与足月新生儿的出生体质量的

关系,发现有下列元素影响新生儿的出生体质量,锌
(LBW 风险增加 12% )、元素碳 (LBW 风险增加

13% )、硅(LBW 风险增加 10% )、铝(LBW 风险增加

11% )、钒(LBW 风险增加 8% )和镍(LBW 风险增加

11% ),其中,硅和铝与道路粉尘相关,元素碳和锌与

汽车相关,钒和镍与石油燃烧相关。 PM2.5 还会导致

母亲肺部炎症,从而降低胎儿可获得的氧气水平,而
胎盘炎症也会损害气体和营养交换。 特别是 PM2.5

中的某些成分,如金属和多环芳烃,可能会引起氧化

应激,导致胎儿本身的 DNA 损伤。 值得注意的是,
金属也可以在胎儿组织中积累,可能影响胎儿生长。
3. 2　 PM2.5 诱导氧化应激

体外研究表明,PM2.5 通过呼吸系统进入体内,

其表面大量附着的有机化合物被代谢激活成为亲电

反应代谢物,使得机体产生大量的活性氧自由基

(ROS),在生殖器官如睾丸和卵巢中也可以检测到

较多的 ROS 产生。 线粒体通路是 PM2.5 引起细胞

凋亡的主要途径,过多的 ROS 刺激引起 BH3-only
蛋白激活,通过 Bcl-2 家族调控线粒体,使线粒体外

膜渗透,导致细胞色素 C 释放到胞质中,与凋亡蛋

白酶激活因子 Apaf-1 结合,并聚集 Caspase-9 形成

凋亡小体,进而裂解激活下游的凋亡调控蛋白

Caspase-3,引起细胞凋亡[61]。
氧化应激对精子具有潜在的危害。 人类精子对

ROS 特别敏感,过多的 ROS 可导致精子数量减少,
精子质量和活力下降。 商学军等[62]选择具有正常生

理功能的男性精子作为模型,发现在 ROS 的攻击后

精子膜中的不饱和脂肪酸发生脂质过氧化反应,使
精子膜失去完整性和流动性,对精子运动功能造成

影响,最终使精子功能发生障碍导致男性不育。
正常情况下氧化反应为卵泡发育提供能量,卵

泡液中的 ROS 主要来自于颗粒细胞[63],但 PM2.5 会

诱导机体产生过多的 ROS 导致细胞发生氧化应激,
影响卵巢功能。 潘晓等[25]研究 PM2.5 对人卵巢颗粒

细胞氧化损伤时发现,随着 PM2.5 浓度的升高人卵

巢颗粒细胞上清液中丙二醛(MDA)含量、ROS 含量

升高,超氧化物歧化酶活性明显下降,卵巢颗粒细胞

的细胞活性下降,卵巢颗粒细胞氧化与抗氧化之间

的平衡遭到破坏。
3. 3　 PM2.5 导致炎症反应

正常情况下,促炎因子和抗炎因子属于相互拮

抗的关系,炎症过程中外界刺激使细胞或体液释放

产生促炎因子,伴随着血管扩张通透性增加以及组

织损伤,这时机体会产生抗炎因子来减轻炎症反应,
帮助机体修复,而 PM2.5 的刺激会导致机体中一系

列炎症相关因子的水平增高,使两者的平衡被打破,
机体会出现自我损伤或免疫低下等症状。 张丰泉

等[37]发现暴露在 PM2.5 中雌性大鼠的促炎因子

TNFα、IL-1β 和 IL-6 表达水平显著升高,但抗炎因

子不足以完全抵消 PM2.5 所产生的炎症因子,从而

发生炎症反应造成子宫组织损伤。 De Melo 等[64]对

怀孕的大鼠进行暴露处理,发现大鼠在怀孕期间胎

盘中胎儿 IL-4 含量升高,表明 PM2.5 的接触使大鼠

产生了胎盘炎症反应。 Zhou 等[65] 的研究表明,
PM2.5 暴露明显导致睾丸 DNA 损伤和组织病理学

改变,小鼠精子密度显著降低。 PM2.5 暴露显著增加
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NACHT、LRR 和 PYD 域含蛋白 3(NALP3)炎性小体

主要成分的表达,同时在睾丸中靶向 FOXO1 的

miR-183/96/182 表达增加。 其 分 子 机 制 依 赖 于

� NALP3 炎性小体的激活以及靶向睾丸 FOXO1 的

miR-183/96/182 表达的增加。 黄佳伟等[66] 和邹杨

� 等[67]发现 PM2.5 促进金黄色葡萄球菌肺炎和支气管

上皮细胞炎症,PM2.5 诱导炎症反应是通过激活细胞

内核因子 NF-κB 信号通路,促使 TNF-α、IL-6 等促

炎因子表达与释放增加,导致炎症反应。
3. 4　 PM2.5 诱导 DNA 损伤

研究显示,PM2.5 中的某些成分具有基因毒性和

致突变作用,其中,多环芳烃(PAHs)、金属成分和硝

基化合物被认为是 PM2.5 携带的主要致癌物质。 通

过 DNA 加合物的形成诱导核酸链断裂、碱基错配、
插入或缺失、嘧啶联合、交联和甲基化等,从而导致

DNA 的损伤[68]。 苯并[b]荧蒽、苯并[k]荧蒽等 PAHs
可在体内转化为二氢二醇环氧苯并芘(BPDE)并与

DNA 共价结合成 BPDE-DNA 加合物,PM2.5 中的一

些金属成分也可引起 DNA 加合物的形成,例如 Fe2+

介导形成的 8-OHdG 加合物[68]等,这些加合物能够

造成 DNA 的损伤,并诱导基因突变,最终可能带来

细胞癌变[69]。 Topinka 等[70]的研究表明,PM2.5 会导

致大量的 DNA 加合物产生以及氧化性 DNA 损伤。
这 2 种作用都通过微粒体细胞色素 P-450 酶的代谢

激活而增强,且 c-PAHs 对这 2 种作用有显著影响。
张琳等[71]采用气管滴注对雄性大鼠进行用不同剂量

的 PM2.5 染毒,并对睾丸组织细胞周期及核 DNA 量

进行检测,发现大鼠睾丸二倍体细胞数显著减少,S
期细胞数量减少。
3. 5　 PM2.5 导致内质网应激

PM2.5 可以导致生殖细胞发生内质网应激。 内

质网应激(endoplasmic reticulum stress, ERS)是细胞

和组织损伤的重要机制之一。 其主要作用途径为未

折叠蛋白反应(UPR),可促进蛋白正确折叠,使内质

网恢复稳态,有利于细胞的正常存活。 然而,当

UPR 持续时间过长或强度过高时,细胞便会启动凋

亡程序[72]。
Liu 等[73]发现大鼠在 PM2.5 暴露后,精子的存活

率以及活性显著降低,畸形率明显升高,曲细精管出

现轻微的坏死、萎缩变形和中度出血;附睾中内质网

分子伴侣 GRP78 mRNA 表达水平明显上升,是对照

组的 4 倍,在进行蛋白水平检测后,发现大鼠睾丸中

ERS 的标志蛋白 GRP78 蛋白、X-盒结合蛋白-1、

CHOP 蛋白和 Caspase-12 蛋白表达水平升高。 张丰

泉等[38]研究发现,PM2.5 暴露后大鼠子宫组织出现损

伤,大鼠子宫组织细胞的凋亡率升高,免疫印迹

(WB) 法检测子宫 ERS 相关蛋白发现 GRP78、
PERK、eIF2α 和 CHOP 蛋白表达水平均明显升高,
证明了 ERS 在 PM2.5 生殖毒性中的作用。
3. 6　 PM2.5 对血睾屏障完整性的破坏

生精小管与相邻的精细管支持细胞之间通过细

胞连接形成的一种特殊结构,即血睾屏障(blood tes-
tis barrier, BTB),血睾屏障能够提供健康环境,使有

毒有害物质不能进入生精小管,从而使精子得以正

常形成,对精子的产生具有重要意义。 严超等[34]和

Cao 等[74]前后进行了多次实验,对大鼠进行了 PM2.5

暴露处理,检测精子质量、附睾形态及睾丸组织表达

和 BTB 连接蛋白表达等指标,发现 PM2.5 升高了大

鼠睾丸 ROS 水平,导致 Sertoli 细胞氧化损伤,促进

其发生细胞凋亡,从而破坏 BTB 的完整性;另外,
PM2.5 暴露使 BTB 连接蛋白表达水平均明显下降,
生精微环境保护缺失,精子产生中断,导致精子质量

变差。 Liu 等[75]探究 PM2.5 对 Sertoli 细胞的细胞毒

性,发现 PM2.5 暴露后,细胞内 ROS 增多,细胞凋亡

增加,BTB 相关蛋白的表达明显减少,纤维形肌动

蛋白完全无序,表明 BTB 受到了损伤;PM2.5 还会引

起 Sertoli 细胞的细胞凋亡和血睾丸屏障的损伤,导
致男性精子发生功能障碍。 Liu 等[76] 研究发现

PM2.5 可通过 TGF-β3-p38 MAPK 通路抑制 BTB 相

关蛋白的表达,PM2.5 会通过影响睾丸激素对 BTB
造成损害,检测发现血清总睾酮和促黄体生成素浓

度降低,并且其靶基因的 mRNA 表达也出现下降,
性激素的生成与接受都受到阻碍使 BTB 出现损伤,
并直接导致精子生成受损。
3. 7　 PM2.5 对内分泌的干扰

PM2.5 成分复杂, 包含 PAHs 等内分泌干扰

物[77],其中睾丸是其重要靶点。 睾酮在细胞黏附中

起着重要的作用,使精细胞能够在生精上皮细胞上

附着,睾酮水平的降低导致了精原细胞在生精上皮

细胞上的分离[78]。 LH 是由垂体前叶分泌的糖蛋白

激素,直接作用于睾丸,刺激体细胞功能,支持精子

形成。 低 LH 浓度会导致精子生成受损[79]。 在正常

生理条件下,睾丸间质部分在垂体分泌的 LH 的影

响下产生睾丸激素[80]。 当睾酮降低时,血清 LH 水

平被睾酮水平负调控。 Qiu 等[33]在研究中发现暴露

于环境浓度的 PM2.5 显著降低了循环睾酮和促黄体
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生成素靶基因 P450scc、17bHSD 和 StAR 的 mRNA
� 表达,表明 PM2.5 会通过内分泌干扰对生物造成生

殖毒性。
PM2.5 通过氧化损伤直接导致卵巢颗粒细胞的

损害并抑制性激素的分泌[25]。 长期暴露于 PM2.5 可

显著降低雌二醇(E2)、孕酮(PROG)、绒毛膜促性腺激

素(CG)、黄体生成素(LH)和促卵泡生成素(FSH)等激

素水平[36]。 Qiu 等[33]的研究证明了 PM2.5 会对机体

HPG 轴产生影响,暴露在 PM2.5 中的雄鼠脑垂体激

素 FSH(HPG 轴的一个关键组成部分)的循环和睾丸

水平明显降低,还伴随着促炎细胞因子 TNFα 和抗

炎因子 IL-1b 在下丘脑中表达的增加,表明 PM2.5 暴

露可通过局部炎症抑制下丘脑功能,降低了 GnRH
的下丘脑表达,从而抑制 HPG 轴。 因此 PM2.5 被认

为是一种内分泌干扰物。

4　 总结与展望(Summary and forecast)
在世界范围内,PM2.5 污染仍然是威胁人类健康

的重要问题。 除了能引起严重的呼吸系统及心血管

系统等相关的疾病以外,国内外人群流行病学调查

及动物实验研究表明,PM2.5 长期暴露对生殖系统及

后代发育造成不利影响,PM2.5 具有一定的生殖毒

性,但目前关于 PM2.5 导致生殖毒性的作用机制研

究仍不够全面和深入,目前对于生殖的机制探究主

要停留在氧化应激、炎症反应、DNA 损伤和内质网

应激等方面,其中,氧化应激被认为是 PM2.5 对生殖

系统产生一系列不良影响的核心机制,但对 PM2.5 生

殖毒性的复杂信号通路的研究中仍存在较多空白。
对于研究对象的选择,除了小鼠、大鼠这些传统

动物实验外,秀丽隐杆线虫、斑马鱼等结构简单的模

式生物以及体外培养细胞实验也越来越多地用于探

究 PM2.5 的毒性效应及机制,在今后的研究中,可以

尝试开展多种生物体相结合的方式来研究 PM2.5 的

生殖毒性。
此外,目前 PM2.5 的来源、组分及致病机制复杂

多样,PM2.5 的毒性作用主要取决于其化学成分,但
是具体哪种成分发挥毒性效应是目前研究的热点和

难点,目前毒性研究多针对颗粒物的混合组分,因此

在今后的研究中,对于单一组分的 PM2.5 生殖毒性

的致病机理、损伤机制和复杂信号通路有待进一步

探讨,了解 PM2.5 的哪些化学成分对生殖毒性影响

最大,制定统一的剂量响应指标及相关评价标准和

体系,有助于为 PM2.5 的日常防护、政策制定和污染

控制方面提供科学依据,最终减少 PM2.5 对公共健

康产生的不良影响。

通讯作者简介:王牧笛(1990—),女,博士,讲师,主要研究方

向为环境毒理学。
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