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摘要: 内分泌干扰物(endocrine disrupting chemicals, EDCs),尤其是具有内分泌干扰效应的杀虫剂,因能显著影响水生生物的生

长发育和生殖系统,其潜在生态毒性效应引起了人们的广泛关注。 溞类在水生生态系统食物链中起着重要的连接作用,更易

受到水体中残留的杀虫剂类 EDCs 的影响,其毒性效应在水生生态系统毒理学研究中有着重要的意义。 本文重点综述了杀虫

剂类 EDCs 对溞类产生的生长发育毒性和生殖毒性,从酶活性变化角度分析由此产生的氧化应激和神经毒性,并在基因表达

水平上揭示其毒性作用机制,发现杀虫剂类 EDCs 通过扰乱神经系统和内分泌系统发挥作用,并展望了杀虫剂 EDCs 在联合

毒性、多代效应的研究前景,旨在为研究杀虫剂类 EDCs 对大型溞的毒性作用和生态环境风险评估提供依据。
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Abstract: Endocrine disrupting chemicals (EDCs), especially pesticides with endocrine disrupting effects, have at-
tracted extensive attention for their potential ecotoxic effects because they can significantly affect the growth, devel-
opment and reproductive systems of aquatic organisms. Daphnia magna plays an important linkage role in the food
chain of aquatic ecosystem, and is more vulnerable to the effects of residual pesticides EDCs in the water column.
Their toxic effects are of great significance in the study of aquatic ecosystem toxicology. In this paper, we focus on
the growth and developmental toxicity and reproductive toxicity of pesticide EDCs to Daphnia magna, analyze the
resulting oxidative stress and neurotoxicity from the perspective of enzyme activity changes, and reveal the mecha-
nism of their toxic effects at the level of gene expression. We find that pesticide EDCs act through disrupting the
nervous system and endocrine system. Besides, the research prospects of the combined toxicity and multi-genera-
tion effect of the pesticides EDCs were proposed, which providing a basis for further-exploring the toxicity of pes-
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ticides EDCs to Daphnia magna and assessing the ecological environment risk.
Keywords: pesticides EDCs; Daphnia magna; acute toxicity; chronic toxicity; test endpoint

　 　 随着杀虫剂的广泛应用,环境中残留着大量有

机氯、有机磷、拟除虫菊酯和新烟碱类等具有内分泌

干扰效应的杀虫剂,对生物体具有显著的生殖和发

育毒性[1]。 近年来,水体环境中杀虫剂类内分泌干

扰物(endocrine disrupting chemicals, EDCs)的检出率

和检测浓度越来越高[2], 其检出浓度可以高达

0.7088 μg·L-1 [3],其潜在的生态毒性效应也已经成

为热点课题。 杀虫剂类 EDCs 是通过摄入、累积等

途径进入生物体,通过与雌激素、雄激素和甲状腺素

等激素受体结合、与其他受体结合以及非受体途径

干扰体内激素平衡并改变内分泌系统功能[4-5],从而

对水生生物的生长发育和存活率具有显著的不良影

响。 如残留的杀虫剂会干扰溞类的产卵行为,影响

其存活率等[6],具有内分泌干扰效应的杀虫剂还会与

生物体内的生殖系统、神经系统和免疫系统中不同的

内分泌激素受体相结合导致各系统的紊乱,从而影响

生物体的表面形态、行为活动、生长繁殖和存活。
水溞是一种广泛存在的淡水浮游动物,其中小

型甲壳动物大型溞(Daphnia magna)属于枝角目,由
� 于它具有易于培养、繁殖周期短、对环境条件敏感等

特点,是被广泛用作毒理学研究的模式生物之一[7]。
在过去的 20 年里,大量关于杀虫剂对大型溞慢性毒

性影响的研究表明,长期暴露于杀虫剂会导致无脊

椎动物出现形态异常,生殖改变、产生雄性后代、蜕
皮频率异常和基因差异表达的现象[8]。 有研究发现

大型溞致死现象与杀虫剂的神经毒性密切相关[9],
但具体的作用机制仍有待进一步揭示。 目前的研究

主要集中于杀虫剂类 EDCs 对大型溞的急性或慢性

毒性,随着组学技术的发展,人们通过应用 DNA 微

阵列分析和高通量测序等技术将大型溞的表型生理

变化与基因表达水平联系起来[10],为识别生物标志

物和毒性作用途径提供依据,提供了从宏观到微观

角度系统分析杀虫剂类 EDCs 对水生溞类生态毒性

的新视角。
由于杀虫剂的作用途径十分复杂,本文旨在根

据目前的研究现状总结归纳典型的杀虫剂类 EDCs
对大型溞的毒性效应和作用机制。 通过繁殖、生长、
蜕皮和性别比例等典型生理参数的变化直观反映杀

虫剂类 EDCs 在生理层面对大型溞生长、发育和繁

殖的影响,从酶活性变化的角度分析由此造成的氧

化应激和神经系统损伤,识别潜在的生物标志物,并
在基因表达水平上阐明杀虫剂类 EDCs 改变的通

路,揭示其毒性作用的分子机制,为进行生态环境风

险评估和污染物质的管理提供依据。

1　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞的急性毒性效应(A-
cute toxic effects of pesticides EDCs on Daphnia
magna)

大型溞作为生态毒理学研究的模式生物之一,
通常是根据经济合作与发展组织 (Organization for
Economic Co-operation and Development, OECD)准
则[11]获得的不同杀虫剂类 EDCs 急性毒性研究结

果。 通过检索 Elsevier Science Direct 全文数据库、
Springer 全文数据库、Web of Science 和美国化学学

会(American Chemical Society, ACS)数据库,归纳近

25 年有关淡水无脊椎动物的生态毒理学参数包括:
半数效应浓度 (concentration for 50% of maximal
effect, EC50 )、半数致死浓度 (lethal concentration for
50% , LC50)

[12]等表征参数如表 1 所示。
对比表 1 中不同 EDCs 的急性毒性参数发现,

具有保幼激素活性的杀虫剂和有机磷类、拟除虫菊

酯类杀虫剂的急性毒性较强,48 h-EC50 大多低于 10
mg·L-1,表明实际环境浓度下的杀虫剂会对水溞和

小型水生动物的健康产生威胁。 其中,吡丙醚作为

防治公共卫生虫害的杀虫剂,应用广泛。 Ginjupalli
和 Baldwin[36]发现吡丙醚作为保幼激素的类似物,
幼龄大型溞对其非常敏感,能显著干扰幼体的生理

发育和繁殖,当大型溞暴露于 25 ng·L-1吡丙醚时就

开始出现发育延缓和卵子的孵化率降低现象,从而

导致大型溞死亡率升高和种群密度下降。 此外,当
大型溞暴露于 250 μg·L-1的苯氧威时,水溞胚胎的

孵化率会显著降低,在高浓度下会出现完全不孵化

现象[37]。 这些毒性差异可能是由于不同化学物质的

化学性质和环境中的累积量所导致的。 由于大部分

杀虫剂对大型溞表现出强烈的毒性作用和过量毒

性,这不仅仅与疏水性有关,还与极性比表面积、极
性、分子体积和氢键碱度有关。 这些特征共同表明

具有保幼激素活性的杀虫剂与大型溞生物活性大分

子之间是基于配体-受体相关的特异性作用发挥毒

性的[38]。
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表 1　 典型的杀虫剂类内分泌干扰物(EDCs)对大型溞的急性毒性

Table 1　 Acute toxicity of typical pesticides endocrine disrupting chemicals (EDCs) to Daphnia magna
分类

Classification

杀虫剂

Pesticides

实验时间/d

Experiment time/d

毒性参数

Toxic parameters

结果/(mg·L-1 )

Results/(mg·L-1 )

拟除虫菊酯类

Pyrethroids

溴氰菊酯

Deltamethrin

氯氰菊酯

Cypermethrin

苄氯菊酯 Permethrin

氯氟氰菊酯 Lambda cyhalothrin

高氰戊菊酯 Esfenvalerate

胺菊酯 Tetradifon

1 24 h-EC50 0.85 ~ 1.03 [13]

2 48 h-EC50 0.61 ~ 0.88 [13]

0.5 12 h-EC50 0.5 [14]

1 24 h-EC50 0.027 [14]

2 48 h-EC50 0.1 [14]

3 72 h-EC50 0.002 [14]

4 96 h-EC50 0.0006 [14]

2 48 h-LC50 0.0012 [15]

2 48 h-LC50 0.001 [15]

3 96 h-LC50 0.000029 [16]

1 24 h-LC50 8.9 [17]

有机氯类

Organochlorine

三氯杀螨醇

Dicofol

敌草隆 Diuron

硫丹硫酸盐 Endosulfan sulphate

敌敌畏 Dichlorvos

4,4’ -二氯二苯甲酮

4,4’ -dichlorophenone

林丹 Lindane

p,p’ -二氯二苯基二氯乙烯 p,p’ -DDE

氯丹

Chlordane

1 24 h-EC50 0.38 [18]

2 48 h-EC50 0.2 [18]

2 48 h-EC50 8.6 [19]

2 48 h-EC50 0.92 [20]

2 48 h-LC50 0.0002 [21]

2 48 h-EC50 0.17 [10]

2 48 h-LC50 0.26 [10]

2 48 h-LC50 0.516 [22]

2 48 h-LC50 0.005 [23]

1 24 h-EC50 0.0226 [24]

2 48 h-EC50 0.0134 [24]

有机磷类

Organophosphorus

二嗪农 Diazinon

杀螟松 Fenitrothion

马拉硫磷 Malathion

乐果

Dimethoate

对硫磷 Parathion-ethyl
毒死蜱

Chlorpyrifos

2 48 h-EC50 0.0007 [25]

2 48 h-EC50 0.0005 [25]

1 24 h-EC50 0.0018 [26]

1 24 h-EC50 1.6 [27]

2 48 h-EC50 1.1 [27]

2 48 h-LC50 0.0025 [28]

2 48 h-LC50 0.0012 [29]

2 48 h-EC50 0.00072 [30]

氨基甲酸酯类

Carbamates

苯氧威

Fenoxycarb
西维因

Carbaryl
灭多威 Methomyl

1 24 h-EC50 1.38 [31]

2 48 h-EC50 0.97 [31]

2 48 h-EC50 0.012 [32]

3 96 h-LC50 4.29 ~ 13 [33]

2 48 h-LC50 7.6 ~ 31.7 [33]

其他

Others

法尼酸甲酯

Methyl farnesate
蚊蝇醚

Pyriproxyfen
吡虫啉 Imidacloprid

利谷隆 Linuron
二氟脲 Diflubenzuron
阿特拉津 Atrazine

1 24 h-EC50 1.15 [31]

2 48 h-EC50 0.77 [31]

1 24 h-EC50 1.22 [31]

2 48 h-EC50 0.77 [31]

2 48 h-EC50 97 [34]

2 48 h-EC50 7 [19]

2 48 h-EC50 0.0033 [35]

2 48 h-EC50 35.5 [15]

注:EC50 表示半最大效应浓度,LC50 表示半致死浓度。
Note: EC50 means concentration for 50% of maximal effect; LC50 means median lethal concentration.
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2　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞的慢性毒性效应

(Chronic toxic effects of pesticides EDCs on Daph-
nia magna)

EC50 值是用剂量-反应曲线表示不同化学物质

的急性毒性,但是由于急性毒性并不能全面反映化

学物质对模式生物长时间作用的结果,因此有必要

研究更具现实环境意义的慢性毒性实验,从而揭示

化学物质的慢性毒性效应。 慢性毒性实验是在急性

毒性实验的基础上,将水生动物暴露于一系列亚致

死浓度的污染物质一定时间后,通过观察水生溞类的

生长(体长)、繁殖、蜕皮、畸形率和雌雄比例等的变化

研究污染物质通过多种途径对水生生物产生的毒性

效应。 通过查阅大量文献整理了目前关于模式生物

的毒性效应,重点总结了慢性暴露于环境相关浓度的

杀虫剂类 EDCs 后对大型溞不同生理指标的影响。
2. 1　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞的生长和繁殖的影响

雌性大型溞新生儿的个数作为典型的生理指标

之一,可以有效评估杀虫剂类 EDCs 的生殖毒性。
多项研究表明,雌性大型溞新生儿的个数与杀虫剂

的浓度呈负相关关系。 常见的杀虫剂对大型溞繁殖

的抑制效应如表 2 所示。 例如,Oda 等[39]将大型溞

暴露于 0.01 μg·L-1的苯氧威 21 d 后,雌性大型溞新

生儿的个数相较于对照组减少了约 85% ;当暴露于

100 μg·L-1苯氧威 21 d 后,雌性大型溞几乎不产生

后代。 Abe 等[40]对苯虫醚的研究也发现了类似的结

果。 这些结果表明,大型溞新生儿的个数是极其敏

感的生理指标,能够直观地反映杀虫剂的慢性毒性

效应。 此外,环境中某些低浓度的固醇类化合物可

能会影响水溞的繁殖能力,如有研究发现长期暴露

于低浓度的雌二醇后,大型溞的繁殖力降低了 25%
左右,通过检测体内的卵黄蛋白原浓度验证了该现

象是由于内分泌系统紊乱导致的[41]。 由此可见,雌
性大型溞新生儿的个数可作为杀虫剂类 EDCs 对大

型溞生殖毒性的标志指标之一,并可以此来预测其

对溞类种群水平的影响。
体长是反映大型溞生长发育速率的一个重要指

标,当大型溞暴露于杀虫剂时,其生长速率会受到显

著的抑制。 有研究者将大型溞慢性暴露于 0.01 μg·
L-1的苯氧威时发现,其体长相较于对照开始出现显

著抑制现象;当暴露浓度达到 100 μg·L-1时,其体长

相较于对照组减小了 1/4 [44],由此发现对体长的抑制

作用随暴露浓度的增加而增强。 氟他胺和氯丹等具

有内分泌干扰效应的物质对雌性水溞的生长也有影

响,成虫体长与对照相比均有所下降[18]。 通过测量

体长,从形态学角度反映了化学物质对溞类的毒性

效应。
2. 2　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞发育畸形的影响

此外,慢性暴露于杀虫剂类 EDCs 后也会导致

大型溞发育畸形。 有研究表明杀虫剂能够通过抑制

幼虫变形来降低其成虫的存活率,从而起到杀灭虫

害的作用。 通过整理已有的研究发现,大型溞的发

育畸形主要包括弯曲或未伸展的壳棘、肿胀的育雏

室、发育不良的第二触角、复眼浑浊、流产卵和四肢

发红等现象。 例如,Kim 等[44]发现大型溞在苯氧威

中经过 21 d 的慢性暴露,出现了不同程度的畸形包

括弯曲或未伸展的壳棘、肿胀的育雏室和发育不良

的第二触角;当大型溞发育的胚胎暴露于 3 μg·L-1

的苯氧威时,50%的胚胎会发育畸形如第二触角不

完全发育,进一步表明苯氧威会引起生物体功能的

紊乱从而导致发育异常。
2. 3　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞性别分化的影响

目前的研究证据表明,性别决定系统可以从现

象上分为 2 组:基因型性别决定和环境性别决

定[49-50]。 在适宜的环境条件下,大型溞属于孤雌生

殖。 但是,一旦环境条件发生变化,大型溞就会改变

繁殖策略开始产生雄性后代。 大型溞的性别分化主

要是通过第二触角的形态来判断,利用显微镜观察

发现雄性大型溞的第二触角较长,而雌性大型溞的

第二触角短而粗[12],由此能够清晰地区分大型溞的

性别。
水溞的性别鉴定发生在卵沉积前 1 h 左右的关

键时期[51],在大型溞雄性后代的诱导已被证明是检

测保幼激素类似物的高度特异性终点[52]。 目前已经

有文献报道保幼激素会调节昆虫的各种生理过程,
包括性腺发育、繁殖和变形等,具有诱导雄性后代产

生的保幼激素。 目前,具有内分泌干扰效应的杀虫

剂对水溞性别分化的显著诱导作用已经得到了广泛

的验证,如表 3 所示,这是由于大部分杀虫剂都属于

保幼激素类似物且具有保幼激素活性导致的,但其

具体的作用机理尚不清晰。 例如,Abe 等[40]通过研

究发现苯虫醚作为一种保幼激素类似物能够显著诱

导大型溞的性别分化,其诱导雄性后代的最低有效

浓度为 4 ng·L-1,且当暴露浓度为 32 ng·L-1时能产

生 100%的雄性新生儿,表明雄性新生儿的比例与

苯虫醚的暴露浓度呈正相关趋势。 此外,在法尼酸

甲酯、苯氧威和吡丙醚作用下均能诱导大型溞产生
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表 2　 常见的杀虫剂类内分泌干扰物对大型溞的生殖毒性

Table 2　 Toxicity of common pesticides endocrine disrupting chemicals to the reproduction of Daphnia magna

分类

Classification

杀虫剂

Pesticides

暴露时间/d

Exposure

time/d

生理指标

Physiological index

暴露浓度

/(mg·L-1 )

Exposure concentration

/(mg·L-1 )

结果

Results

拟除虫菊酯类

Pyrethroids

溴氰菊酯

Deltamethrin

氯氰菊酯

Cypermethrin

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.00016 26.4 ~ 114.9 [13]

21
总新生儿个数

Total number of neonates
0 ~ 0.0002 7 ~ 14 [25]

21
繁殖窝数

Brood number per female
0 ~ 0.0002 3.7 ~ 6 [25]

有机氯类

Organochlorine

滴滴涕

DDT
21

总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.001 79 ~ 220 [42]

甲氧滴滴涕

Methoxychlor
21

总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.001 74 ~ 218 [42]

硫酸硫丹

Endosulfan sulfate
21

总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.46 4.8 ~ 113 [43]

有机磷类

Organophosphorus

毒死蜱

Chlorpyrifos
21

总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.0003 14.62 ~ 110.95 [43]

氨基甲酸酯类

Carbamates

苯氧威

Fenoxycarb

西维因

Carbaryl

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.1 1.4 ~ 61.9 [44]

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.002 16.52 ~ 173.14 [39]

21
胚胎孵化率

Percentage of hatched individuals
0 ~ 5 0.19 ~ 1 [45]

其他

Others

阿特拉津

Atrazine

蚊蝇醚

Pyriproxyfen

法尼酸甲酯

Methyl farnesate

苯虫醚

Diofenolan

烯虫乙酯

Hydroprene

烯虫炔酯

Kinoprene

保幼醚

Epofenonane

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.15 86.52 ~ 143.36 [46]

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 15 15.49 ~ 110.55 [43]

12
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.0004 38 ~ 87 [36]

18
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.00005 20.8 ~ 83.5 [36]

16
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.00005 75 ~ 102 [36]

8
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.18 2.96 ~ 9.05 [47]

21
总新生儿的个数

Total number of neonates
0 ~ 0.00006 18.42 ~ 163.84 [40]

21
相对繁殖量

Relative reproduction
0 ~ 5 0.08 ~ 1 [36]

21
相对繁殖量

Relative reproduction
0 ~ 8 0.03 ~ 1 [36]

21
总新生儿个数

Total number of neonates
0 ~ 0.1 63 ~ 263 [48]
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表 3　 常见的杀虫剂类内分泌干扰物对大型溞性别分化的影响

Table 3　 Effect of common pesticides endocrine disrupting chemicals on sex differentiation of Daphnia magna

分类

Classification

杀虫剂

Pesticide

暴露时间/d

Exposure time/d

生理指标

Physiological index

暴露浓度/(mg·L-1 )

Exposure concentration

/(mg·L-1 )

结果

Results

拟除虫菊酯类

Pyrethroids

溴氰菊酯

Deltamethrin
21

总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.00016 0 ~ 0.65 [13]

有机氯类

Organochlorine

滴滴涕

DDT

甲氧滴滴涕

Methoxychlor

硫酸硫丹

Endosulfan sulfate

三氯杀螨醇

Dicofol

21
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0 ~ 0.001 0.07 ~ 0.39 [42]

21
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.001 48 ~ 194 [42]

21
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.001 11 ~ 31 [42]

21
每窝中雄性的总个数

Total number of males per brood
0 ~ 0.001 1.6 ~ 4.1 [42]

21
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0 ~ 0.001 0.07 ~ 0.4 [42]

21
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.001 47 ~ 206 [42]

21
每窝中雌性的总个数

Total number of females per brood
0 ~ 0.001 7 ~ 29 [42]

21
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.001 10 ~ 26 [42]

21
每窝中雄性的总个数

Total number of males per brood
0 ~ 0.001 1.4 ~ 3.8 [42]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.46 0 ~ 0.95 [43]

4 ~ 6
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.1 0.21 ~ 0.63 [18]

有机磷类

Organophosphorus

毒死蜱

Chlorpyrifos
21

总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.0003 0 ~ 0.95 [43]

氨基甲酸酯类

Carbamates

苯氧威

Fenoxycarb

6
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.00002 ~ 0.0017 0 ~ 100 [31]

14
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.065 0 ~ 0.58 [55]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.0006 ~ 0.006 0 ~ 0.98 [54]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
1.8 ~ 3.3 0.07 ~ 0.96 [56]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.02 ~ 0.32 0 ~ 0.99 [57]

29
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.0003 0 ~ 208 [56]

29
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.0003 0 ~ 974 [56]
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续表 3

分类

Classification

杀虫剂

Pesticide

暴露时间/d

Exposure time/d

生理指标

Physiological index

暴露浓度/(mg·L-1 )

Exposure concentration

/(mg·L-1 )

结果

Results

其他

Others

蚊蝇醚

Pyriproxyfen

烯虫乙酯

Hydroprene

保幼醚

Epofenonane

烯虫炔酯

Kinoprene

烯虫酯

Methoprene

法尼酸甲酯

Methyl farnesate

苯虫醚

Diofenolan

阿特拉津

Atrazine

6
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0.00002 ~ 0.0018 0 ~ 1 [31]

12
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.0004 0 ~ 44.25 [36]

12
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.0004 8.9 ~ 87.64 [36]

16
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.00005 0 ~ 50.4 [36]

16
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.00005 24.8 ~ 102 [36]

18
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.00005 0 ~ 5.83 [36]

18
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.00005 0 ~ 55.11 [36]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.13 ~ 3.3 0 ~ 0.96 [54]

21
雌性新生儿的总个数

Total number of female neonates
0 ~ 0.0005 5.2 ~ 107.4 [54]

21
雄性新生儿的总个数

Total number of male neonates
0 ~ 0.0005 0 ~ 40.4 [58]

21
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0 ~ 0.0005 0.06 ~ 1 [58]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.2 ~ 3.5 0 ~ 0.99 [56]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
3.4 ~ 5.4 0.19 ~ 0.99 [54]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0.37 ~ 0.77 0 ~ 0.95 [54]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
6.3 ~ 8.3 0.1 ~ 0.98 [54]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
5.8 ~ 7.4 0 ~ 0.95 [54]

6
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0.00016 ~ 0.16 0 ~ 1 [31]

8
每窝中雄性后代的比例

Proportion of male offspring per brood
0 ~ 0.18 0.09 ~ 0.17 [47]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 6.7 0 ~ 0.67 [56]

2
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.7 0 ~ 1 [40]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 0.00006 0 ~ 0.99 [40]

21
总新生儿的性别比

Sex ratio of total neonates
0 ~ 15 0 ~ 0.94 [43]
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100%的雄性后代[53],通过评价溞类在水环境中的繁

殖策略将有助于监测人类活动对水生生态环境的潜

在不良影响。 影响大型溞繁殖的浓度差异可能归因

于化学物质所具有的毒性和保幼激素的活性。 此

外,大型溞对保幼激素类似物的敏感性具有遗传差

异[54],因此由繁殖率下降和性别比改变引起的种群

生长率的差异会可能会导致大型溞种群基因结构的

改变从而对种群产生有害影响。
2. 4　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞蜕皮的影响

蜕皮是指生物体在生长过程中脱去旧表皮并长

出新表皮的过程,受蜕皮激素控制,蜕皮激素是由

P450 酶对胆固醇进行酶化修饰而产生的类固醇激

素,是一种普遍的生理现象[59]。 大型溞为了适应体

型增长需要更大的外骨骼。 因此,蜕皮是大型溞发

育成熟所必需的生理过程之一。 未暴露的母本动物

平均在 6 d 后进行第 4 次蜕皮,这标志着幼年生命

阶段的结束。 发育时间以及 21 d 后的繁殖量都与

成功完成蜕皮周期有关,但在一定浓度的杀虫剂作

用下大型溞会出现明显的蜕皮困难,因此蜕皮周期

可以作为评价相关毒性的指标。
目前的研究已经表明部分与类固醇相似的杀虫

剂会导致大型溞出现蜕皮延迟、蜕皮数量减少和不

完全蜕皮等现象。 例如,有研究表明,将大型溞短期

暴露于 20-羟基蜕皮激素后,与对照组比较发现大

型溞的蜕皮频率会显著降低,可能与蜕皮液中分解

酶壳二糖酶的活性有关[60]。 由于一些类固醇与蜕皮

激素具有相似的结构,因此硫丹与蜕皮激素受体的

结合阻止了蜕皮激素与蜕皮激素受体的特异性结

合,从而导致大型溞蜕皮的延迟[61]。 因此,蜕皮这一

生理指标可以看作是反映类固醇类杀虫剂对甲壳动

物毒性效应的典型标志物之一。

3　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞的毒性作用机制(The
toxic mechanism of pesticides EDCs on Daphnia
magna)
3. 1　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞生物酶活性的影响

3. 1. 1　 杀虫剂对氧化应激相关酶的影响

随着分子生物学技术的发展,已有大量研究根

据基因表达水平研究污染物对大型溞的生长、繁殖

等方面的影响,以识别改变的生物途径和潜在的生

物标记物。 当大型溞暴露于外源化合物时,可能会

在亚致死和生态相关的水平发生氧化应激,而氧化

应激会导致脂质过氧化、膜功能障碍、DNA 和蛋白

质损伤等[62]。 已有大量研究表明,杀虫剂会改变水

生动物体内抗氧化酶的活性,诱导氧化应激的产生。
例如,当大型溞暴露于增塑剂双酚 F 时,大型溞会

通过激活抗氧化系统中的超氧化物歧化酶(SOD )、
过氧化氢酶(CAT)和谷胱甘肽转移酶(GST)来平衡细

胞体内的活性氧;但是,过量活性氧的产生会导致显

著的氧化损伤包括抗氧化酶失活、DNA 损伤和脂质

过氧化等现象。 其中脂质过氧化是导致细胞功能受

损的主要机制,具体表现为脂质过氧化的产物丙二

醛(MDA)含量的增加,如当大型溞暴露于 0.1 μg·L-1

的双酚 A 时,MDA 的含量相较于对照组增加了

10% [63]。 因此,脂质过氧化和抗氧化防御系统能作为

生物标志物来评价环境中双酚类物质的毒性作用。
3. 1. 2　 杀虫剂类 EDCs 对神经系统相关酶的影响

大部分杀虫剂对大型溞具有神经毒性作用,具
体表现为乙酰胆碱酯酶(AChE)活性的抑制延长了

神经传递,甚至在高剂量暴露下出现致死现象,对大

型溞的健康和生存产生了严重的不良影响[64-65]。 大

量研究表明 AChE 活性已经被用于检测有机磷杀虫

剂和氨基酸甲酯类杀虫剂对无脊椎动物如大型溞的

影响[37-38,66]。 乙酰胆碱(ACh)是神经系统的重要神

经递质之一,存在于神经肌肉连接处、内脏运动系统

的突触和中枢神经系统等位置,对维持水生生物的

肌肉功能具有重要作用,其含量的改变会显著影响

肌肉收缩进而改变行为活动[67-68]。 AChE 作为水解

酶,存在于神经和肌肉细胞之间的突触间隙,能使

ACh 快速水解有效地中止突触传递[69]。 当大型溞

暴露于杀虫剂胺甲萘时,AChE 活性会忽然显著下

降,但由于补偿机制即 AChE 合成的刺激,其活性会

在 20 h 内恢复到 60% 左右,由于这种恢复是有限

的,AChE 活性会随着暴露时间再次显著下降,从而

导致 ACh 在突触间隙内的浓度升高诱导信号转导

紊乱[69-70]。 AChE 活性的抑制会导致神经末梢激活

紊乱、神经传导能力丧失和生物体瘫痪等现象,进而

表现为多动、协调性丧失、抽搐和瘫痪等多种行为变

化最终死亡[71]。 Ren 等[72]的研究验证了上述结果,
当大型溞暴露于高浓度敌敌畏时,AChE 活性在 6 h
内显著降低并表现出游泳能力丧失直至沉入容器底

部。 由上述研究可知,神经系统损伤会使大型溞丧

失运动和摄食能力,从而造成致命影响,这可能是大

型溞死亡率上升的主要原因。 此外,随着杀虫剂种

类的日益丰富,研究人员发现新烟碱类、有机氯类、
苯基吡唑类和除虫菊酯等杀虫剂也能显著抑制
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AChE 活性,并对神经系统轴突、突触前和突触后的

靶点具有不良影响[73]。 因此,AChE 活性可以作为

大型溞响应杀虫剂毒性作用的生物标志物,为揭示

新兴杀虫剂对大型溞等水生动物的毒性作用机制提

供了参考依据。
3. 2　 杀虫剂类 EDCs 对大型溞生物基因表达的影响

随着分子生态毒理学领域中组学工具的广泛应

用,通过常见的 DNA 微阵列技术、转录组测序技术

和定量实时 PCR 验证等组学技术手段来揭示污染

物及其代谢产物与核酸和酶等生物大分子之间的相

互作用关系,以识别改变的生物途径和潜在的生物

标记物[74],为表征外源物质的毒性作用模式和识别

作用途径提供基础。 有研究将大型溞暴露于甲维盐

48 h 后测定了整体转录组的变化和蜕皮受体的结

合能力,发现改变了神经内分泌调节的蜕皮、扰乱了

能量稳态、抑制 DNA 修复和诱导程序性细胞死亡

途径与大型溞的蜕皮频率和存活率下降有关[75]。
通过基因表达水平的变化,以验证生理指标与

特定基因功能之间的关系,并揭示其作用机理,为生

态风险评估提供依据。 通过总结目前的研究进展发

现,基于抗氧化防御中酶活性、基因组学和转录组学

来揭示生物体表型变化与分子作用机制之间关系的

研究较为广泛。
通过整理文献发现,已有大量的研究表明具有

保幼激素活性的杀虫剂能在分子水平上显著地影响

大型溞,并通过相关的生物标志物将转录组和有害

表型反应联系起来。 例如,Kim 等[44]利用寡核苷酸

DNA 微阵列技术发现,苯氧威的暴露浓度与卵黄蛋

白原基因的表达水平呈负相关关系,当苯氧威的暴

露浓度为 0.01 μg·L-1时,卵黄蛋白原基因的表达水

平比对照组低约 75% 。 同时,Toyota 等[16]也证明了

大型溞暴露于保幼激素类似物后,新生儿数量的减

少归因于卵黄蛋白原基因表达的抑制,但具体的作

用机理仍不清楚。 由此可见,为胚胎发育提供能量

的卵黄蛋白原基因可用作评估杀虫剂对大型溞繁殖

毒性的重要生物标志物。 保幼激素酯酶和保幼激素

环氧化物水解酶是 2 种保幼激素降解酶,主要用于

维持昆虫体内正常的保幼激素滴度[76]。 有研究表明

当大型溞暴露于烯虫酯、保幼醚和中、高浓度的苯氧

威时,保幼激素环氧化物水解酶的表达上调,而保幼

激素酯酶的表达没有变化[77]。 然而,当大型溞暴露

于苯虫醚时保幼激素酯酶的表达会显著上调。 因此

可知,保幼激素降解酶对具有保幼激素活性的化学

物质具有不同的选择性[40],能够用作杀虫剂暴露下

潜在的生物标志物。
将水溞的整个基因组表达水平的改变用于分析

杀虫剂的作用机理,了解孤雌生殖的遗传基础及其

对基因方面的影响。 然而,关于大型溞的雄性诱导

机制和性别分化的相关研究仍然较少。 法尼酸甲酯

是一种内源性的保幼激素,它在雄性新生儿中的含

量显著高于雌性新生儿。 此外,已经有研究证明法

尼酸甲酯信号的传导可以通过不利环境刺激来确定

大型溞新生儿的性别[78-79]。 淡水枝角大型溞在短日

照条件下会产生雄性大型溞,这是由于 NMDA 型离

子型谷氨酸受体信号的激活促进了法尼酸甲酯的合

成。 当大型溞暴露于外源性法尼酸甲酯时,蛋白激

酶 C 可能与法尼酸甲酯信号的传导有关[80]。 此外,
保幼激素含量在诱导大型溞性别决定中也发挥着重

要作用。 Masteling 等[62]研究发现当大型溞暴露于

硫丹硫酸盐、烯虫乙酯时会以浓度依赖的方式产生

雄性后代。 其中,当大型溞暴露于保幼激素Ⅲ并产

生雄性新生儿时,基因 Dsx1 和 Dsx2 的表达均上

� 调,这一过程有助于黄体形成过程中的性别决定,且
当雄性新生儿发育至性成熟时,基因 Dsx2 的表达

� 会显著增加[81]。 由此可知,具有保幼激素活性的杀

虫剂是通过干扰内分泌系统来影响大型溞的生殖发

育。 但就目前的研究现状而言,仍有许多与性别分

化与生殖相关的基因是未知的,需要通过基因组学

和转录组学研究来进一步了解。

4　 展望(Prospect)
近些年,关于杀虫剂对大型溞的毒理学研究已

经取得了显著的进展,但目前的大多数研究仅局限

于杀虫剂对水生蚤类的表型影响,关于其生态毒性

效应研究仍缺乏系统性,因此,今后可在以下 2 个方

面做进一步的研究。
首先,已开展的研究大多是针对一种污染物对

水生生物的毒性效应,关于 2 种及 2 种以上不同污

染物复合毒性的研究相对较少。 在自然环境中,通
常是多种化学物质共同存在,考虑到所研究问题的

现实性,应该更加关注杀虫剂的复合毒性。 例如,有
研究通过构建模型等方法研究氟苯达唑与芬苯达唑

对大型溞的混合毒性,能够更准确系统地评价污染

物质对生态环境所造成的危害[82]。
其次,杀虫剂大多是难降解的污染物质,会在自

然环境中长期存在并且不断累积,因此会对生物体

产生慢性毒性。 但是,部分污染物质毒性较弱,需要
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经过多个世代的暴露后才会对后代产生毒性作用,
因此有必要对污染物进行多代研究来更准确地揭示

其作用机制,应用长期和多代暴露方法来评估杀虫

剂对生态环境的风险具有重要意义。

通讯作者简介:李琦(1974—),女,博士,教授,主要研究方向

为环境有机污染物和重金属的污染控制及修复、水资源和水

环境安全。
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