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摘要: 塑料产品因其出色的功能在我们的日常生活中被广泛使用,但与此同时也产生了大量的塑料垃圾,这些塑料垃圾经多

种途径分解成的微/纳米塑料广泛存在于环境中。 微/纳米塑料通过食物、水和空气直接接触哺乳动物的消化道和呼吸道,引
起哺乳动物消化道炎症反应、氧化应激、菌群失调和呼吸道细胞毒性,增加患慢性阻塞性肺病的风险以及与其吸附的其他有

毒污染物联合作用对呼吸道产生的复合毒性等,危害人和动物健康。 本文综述了微/纳米塑料对哺乳动物消化道和呼吸道的

影响及其作用机制。
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Abstract: Plastics have many distinct properties and is nowadays widely used in daily life. Plastic breakdown in
the environment leads to increasingly smaller fragments, called microplastic and nanoplastic. Exposure to micro/
nano plastics in mammals can occur through inhalation or oral intake. Exposure to micro/nano plastics can impair
digestive tract and respiratory tract of mammals, causing inflammation, oxidative stress, dysbacteriosis and respira-
tory cytotoxicity and chronic obstructive pulmonary disease, endanger human and animal health. We have reviewed
the effects of micro/nanoplastics on the digestive tract and respiratory tract of mammals and the underlying mecha-
nisms.
Keywords: micro/nano plastics; mammal; alimentary tract; respiratory tract

　 　 随着人类生活水平的提高和全球化的加速,人
类对塑料制品的需求日益增长。 但随之而来的问题

是大量的塑料垃圾会进入到环境中。 随着时间的推

移,这些塑料垃圾经微生物降解、紫外线照射或物理
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磨损等分解成的微/纳米塑会对环境和生态系统造

成巨大的影响[1]。 微塑料(microplastics, MPs)通常定

义为粒径<5 mm 的塑料颗粒,纳米塑料(nanoplastics,
NPs)则通常定义为粒径<100 nm 的塑料颗粒。 微/
纳米塑料由于其化学性质稳定、不易分解、粒径小且

分布范围广,因此可在环境中长期存在且难以有效

收集与处理,并且其具有较强的疏水性以及较大的

比表面积,能够吸附多种污染物,从而对环境和生物

体产生直接或间接的影响[2]。 研究已经证实微/纳米

塑料存在于食物链中,而哺乳动物在食物链中位于

较高的营养级,因此会通过生物富集作用增大摄入

微/纳米塑料的风险[3]。 此外,微/纳米塑料可以通过

吸附于灰尘等被哺乳动物吸入体内。 在哺乳动物体

内,微/纳米塑料首先暴露在消化道和呼吸道中,引
起哺乳动物消化道炎症反应、氧化应激、菌群失调和

呼吸道细胞毒性、增加患慢性阻塞性肺病 (chronic
obstructive pulmonary disease, COPD)的风险以及与

其吸附的其他有毒污染物联合作用对呼吸道产生的

复合毒性等。 因此,深入研究微/纳米塑料对哺乳动

物的消化道和呼吸道的影响变得尤为重要。

1　 微 /纳米塑料对哺乳动物消化道的影响(Effects
of micro / nanoplastics on the digestive tract of
mammals)

哺乳动物消化道主要通过食物和水与微/纳米

塑料接触。 消化道包括口腔、咽、食道、胃、小肠(十
二指肠、空肠、回肠)、大肠(盲肠、阑尾、结肠、直肠)等
部。 而在过去的 5 年中,多项研究指出了微/纳米塑

料在哺乳动物胃和肠道中的影响。
1. 1　 微 /纳米塑料对胃的影响

消化道对微/纳米塑料的吸收以及微/纳米塑料

对消化道的影响都主要发生在肠道,但口服摄入的

微/纳米塑料最初可以被胃少量吸收并影响胃,引发

细胞毒性和胃部炎症。 Forte 等[4]将人胃腺癌细胞

(AGS 细胞)分别暴露在 1、2 和 10 μg·mL-1的 44 nm
和 100 nm 聚苯乙烯(polystyrene, PS)NPs 24 h 后发

现,2 种大小的 PS-NPs 都是通过细胞内吞作用进入

细胞。 44 nm 和 100 nm 的 PS-NPs 在 1 μg·mL-1和

2 μg·mL-1浓度下均没有表现出细胞毒性,但在 10
μg·mL-1浓度下,44 nm PS-NPs 显著降低细胞活性,
而 100 nm PS-NPs 表现出增加细胞活性。 Banerjee
和 Shelver[5]猜测 2 种 PS-NPs 对细胞活性的不同影

响是由于 AGS 细胞对较小的颗粒能够更快、更多地

吸收。 此外,在用 2 种颗粒处理 1 h 后,Banerjee 和

Shelver[5]发现促炎细胞因子如白细胞介素(interleu-
kin, IL)1β、IL-6 和 IL-8 的表达水平增加,诱导胃部

炎症的发生。
1. 2　 微 /纳米塑料对肠道的影响

消化道中小肠是微/纳米塑料的主要影响部位,
肠上皮是哺乳动物小肠的重要组成部分,此位置是

吸收微/纳米塑料的主要部位。 肠道主要通过以下

几种方式吸收:(1)通过肠细胞的内吞作用,(2)通过

微折细胞的转胞吞作用,(3)吸收和(4)副细胞吸收[3]。
但肠道对微/纳米塑料的吸收效率偏低:研究表示,
仅有 0.3%的 PS-MPs(2 μm)能够穿过肠上皮。 尽管

水平很低,但肠道对颗粒的吸收仍可能会导致系统

性毒理学风险。 NPs 因其体积较小,更容易被转运

到器官和组织中。 已有的数据显示,哺乳动物摄入

NPs 后可以将其转运到肝脏、脾脏、心脏、肺、胸腺、
生殖器官、肾脏,甚至大脑(即可穿过血脑屏障[6])中
积累[3]。
1. 2. 1　 微 /纳米塑料引起肠道氧化应激

微/纳米塑料进入到哺乳动物体内,会刺激机体

产生过量活性氧(reactive oxygen species, ROS),从而

引起氧化应激,继而影响体内的抗氧化酶和非酶性

抗氧化物的活性和基因表达水平[7]。 此外,微/纳米

塑料还可以干扰细胞内的抗氧化防御系统,降低谷

胱甘肽、超氧化物歧化酶等抗氧化酶的活性,进一步

加剧氧化应激反应[8]。 微/纳米塑料对消化道黏膜屏

障的破坏也会导致氧化应激反应的增加。 肠道黏膜

屏障是由肠道上皮细胞和黏液层组成,可以保护肠

道免受有害物质的侵袭。 然而,Liang 等[9]研究发现

微/纳米塑料通过 ROS 介导的上皮细胞凋亡会引起

肠道屏障功能障碍,进而影响微/纳米塑料在身体器

官中的吸收和分布。
1. 2. 2　 微 /纳米塑料引起肠道菌群的失调

肠道菌群是哺乳动物体内的一种重要生态系

统,它对哺乳动物的健康和生理功能有着重要影

响[10]。 研究表明,暴露在微/纳米塑料中会导致肠道

菌群的多样性降低和菌群丰度变化[11]。 研究发现,
长期暴露于 PS 微塑料的小鼠(5 μm,1 000 μg·L-1,
持续 5 或 6 周),肠道菌群中细菌门的组成发生显著

改变[12-13]。 Li 等[14]观察到暴露于聚乙烯 (polyethy-
lene, PE)的小鼠(10 ~ 150 μm,2、20 和 200 μg 食物 5
周)肠道菌群中的厚壁菌门和葡萄球菌属丰度增加,
拟杆菌门和副拟杆菌属的丰度减少。 Deng 等[15]发

现,小鼠接触 PE-MPs(45 ~ 53 μm,100 mg·kg-1·
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d-1,30 d)会使放线菌门、乳酸杆菌、阿氏杆菌和副杆

菌属的丰度增加。 尽管这种生态失调的的确切特征

因实验方法而异,但所有有关微/纳米塑料影响哺乳

动物肠道菌群的研究中均观察到菌群异常。 除此之

外,微/纳米塑料暴露还可以导致肠道菌群落的代谢

功能改变,Jiang 和 Schnabl[16]在小鼠的饮用水中持

续 6 周放置 5 μm PS-MPs(100 μg·L-1和 1 000 μg·
L-1),发现小鼠肝脏胆汁失调及肝胆汁酸水平升高

与血清胆汁和氨基酸相关代谢物发生的变化相吻

合,这可能会导致肥胖和结直肠癌等疾病。
1. 2. 3　 微 /纳米塑料引起肠道炎症

有关哺乳动物研究表明,微/纳米塑料在肠道的

积累会导致局部炎症。 Li 等[14]发现每天摄入 600
μg 的 PE-MPs 的 C57BL/6 小鼠会增加炎症和典型

促炎基因,如 toll 样受体 4 (TLR4)、 Jun 原癌基因、
AP-1 转录因子亚基 (AP1 )和干扰素调节因子 5
(IRF5)在肠道(结肠和十二指肠)中的表达。 这是因

为 MPs 可以通过微折细胞运输到黏膜相关的淋巴

组织中,并且激活体液免疫和细胞免疫。 这种反应

也会通过释放典型的促炎细胞因子并激活几种炎症

途径导致局部炎症。 此外,Mattioda 等[17]在用 1 mg·
mL-1的 PS-MPs 颗粒处理的人结直肠腺癌细胞系中

发现 IL-8 的释放量增加。 IL-8 是急性炎症反应中

参与中性粒细胞募集的重要趋化因子,在人和小鼠

中发挥相似的作用;IL-8 作为一种趋化因子具有重

要的功能,它可以在人类和小鼠炎症期间吸引中性

粒细胞、嗜碱性粒细胞和 T 细胞来清除病原体,保
护宿主免受感染。 IL-8 的释放量增加表明细胞与

PS-MPs 接触可能会导致炎症的发生,并且这种 PS-
MPs 诱导的 IL-8 持续升高可能会放大炎症反应,
导致肠道慢性炎症和结肠癌 [18]等一系类病理生理

反应。
总之,小鼠暴露于微/纳米塑料条件下,会引起

小鼠胃肠道局部炎症[14]、氧化应激、肠道菌群失调继

而引发代谢功能障碍以及影响肝脏脂质代谢[19]。 尽

管研究已经证实 MPs 和 NPs 会对胃肠道产生影响,
但大多只存在于高剂量的实验条件下,而不是模拟

真实环境条件下,因此其结果是否对环境生物适用

还有待进一步研究[20]。 此外,肠道对微/纳米塑料低

效地清除导致其长期存在于肠道,但微/纳米塑料长

期存在对哺乳动物的胃肠道是否有损伤目前还未见

报道。

2　 微 /纳米塑料对哺乳动物呼吸道的影响(Effects
of micro / nanoplastics on mammalian respiratory
tract)

纤维织物和塑料制品加工过程中产生的微/纳
米塑料颗粒是大气中微/纳米塑料的重要来源。 有

关中国特大城市空气微/纳米塑料的研究显示,中国

北方城市空气中微/纳米塑料的浓度为 226 ~ 490 个

·m-3 [21]。 因此哺乳动物通过吸入途径摄入微/纳米

塑料颗粒不可避免。
2. 1　 微 /纳米塑料引起呼吸道细胞毒性

微/纳米塑料引发肺部细胞氧化应激、炎症反

应、遗传毒性、线粒体损伤、激活细胞凋亡以及改变

相关的基因转录等途径引起细胞毒性。 在用 60 nm
的 PS-NPs 处理的人支气管上皮细胞(BEAS-2B 细

胞)中观察到了氨基酸、丙酮酸、乳酸和三羧酸循环

中间代谢物的增加[22],这表明 60 nm 的 PS-NPs 会

在 BEAS-2B 细胞中诱导氧化应激。 这些由 PS-NPs
引起的代谢变化大多与自噬有关,并且 25 ~ 30 μg·
mL-1浓度的 25 nm 颗粒和 160 ~ 300 μg·mL-1浓度

的 70 nm 颗粒都能引起显著的氧化应激[23]。 胺化

PS-NPs(氨基修饰的 PS-NPs)可以通过小窝介导的内

吞作用、诱导线粒体损伤和腺嘌呤核苷三磷酸(ATP)
快速消耗而引起 BEAS-2B 细胞死亡。 胺化 PS-NPs
(50 nm 和 100 nm)在 50 ~ 100 μg·mL-1浓度下通过

氧化应激、线粒体损伤、细胞色素 c 释放和引发细胞

凋亡进而诱导细胞死亡。 肺腺癌 Calu-3 细胞经 2
种不同浓度(0.3 μg·cm-3和 8.1 μg·cm-3 )的 PS-NPs
处理 1 h 后,细胞的遗传毒性显著增强,并且肺腺癌

Calu-3 细胞用 8.1 ~ 32.3 μg·cm-3浓度的 PS-NPs 处

理 1 h 后,还原型谷胱甘肽消耗显著增加。 PS-NPs
可以显著诱导人类肺泡上皮系 A549 凋亡[23]。 研究

表明,PS-NPs 可以通过诱导肿瘤坏死因子-α(TNF-
α)和 DR5(TNF 相关凋亡诱导配体的受体)的表达使

细胞凋亡,并且细胞质中的 PS-NPs 导致线粒体表

面的 Bcl-2 相关 X 蛋白单聚化,诱导 Ca2+的涌入和

线粒体细胞色素 c 的流出,使膜电位降低、ATP 形成

不足以及激活胱天蛋白酶 9 和胱天蛋白 3,最终激

活线粒体凋亡途径[23]。 此外,促炎细胞因子和炎症

相关因子(如 IL-6、IL-8、NF-κb 和 TNF-α 基因)的转

录增加使得细胞发生炎症反应,这会破坏 A549 细

胞膜的完整性,并进一步导致细胞坏死[24]。 PS-NPs
还会通过周期蛋白 D 和周期蛋白 E 的表达及其各

自的 mRNA 转录水平的增加使细胞停止在细胞周
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期的 S 阶段[25]。
2. 2　 微/纳米塑料可能增加患 COPD 的风险

微/纳米塑料可以通过诱导 ROS 的形成而在人

肺上皮细胞中引起细胞毒性反应和炎症,增加患

COPD 风险[26]。 微/纳米塑料颗粒在 BEAS-2B 细胞

中的研究发现,在 1 000 μg·cm-3PS-NPs 处理 24 h
后,细胞中发现了使 COPD 加重的促炎细胞因子

IL-6 和 IL-8 的表达。 在 1 000 μg·cm-3 PS-NPs 处

理 24 h 的 BEAS-2B 细胞中观察到细胞层结构的完

整性被破坏,一旦气道上皮细胞层完整性破坏,气道

黏膜表面有序的微环境也不复存在,气道防御屏障

结构性和功能性破坏,这也是引起 COPD 的关键因

素,这表明吸入的 PS-NPs 会通过炎症以及破坏气

道上皮细胞层完整性而导致 COPD[18]。
2. 3　 微 /纳米塑料与其吸附的其他有毒污染物联合

作用对呼吸道产生的复合毒性

微/纳米塑料上吸附的其他有毒污染物也会对

呼吸道造成严重影响。 在有无吸附物质的条件下,
聚氯乙烯(polyvinylchlorid, PVC)MPs 对Ⅱ型肺细胞

和 A549 细胞的毒性被测定。 0.2 ~ 2 μm 大小的

MPs 通过解吸(用十二烷基硫酸钠或烷基苯磺酸钠

处理)以使其不含吸附物。 用未解吸的 MPs 处理 20
~ 24 h 后观察到细胞活性显著降低,但解吸处理的

MPs 显示的细胞毒性要显著低于未解吸 MPs。 未

解吸的 MPs 在 A549 细胞中诱导了 10 倍的促炎细

胞因子 IL-6 和 IL-8 的表达,而解吸 MPs 在相同剂

量下并不会引起类似的炎症反应。 根据这项研究,
PVC-MPs 对肺细胞的细胞毒性作用可主要归因于

MPs 上吸附物的存在[5]。
微/纳米塑料在人类肺部细胞的实验中证明了

随着微/纳米塑料尺寸的不同对人类肺部细胞会有

低到中度的间接或直接的负面影响。 2 个普遍的且

最突出的现象是 ROS 的产生和促炎反应。 微/纳米

塑料颗粒还会显著影响人肺部细胞的活性、细胞周

期和细胞凋亡过程,并且改变相关的基因转录以及

蛋白质表达。

3　 小结(Brief summary)
微/纳米塑料广泛存在于自然界中,但是其难以

降解的特性导致自然界中的含量日益增加,对生活

其中的生物产生了直接或间接的影响。 本文综述了

近些年微/纳米塑料对哺乳动物消化道和呼吸道两

方面的毒性研究现状,研究表明较大的微/纳米塑料

颗粒可以引发胃肠道/气道炎症,较小的微/纳米塑料

颗粒可以穿过肠道/肺屏障,并在它们积聚的器官中

引起细胞内氧化应激和细胞毒性。 然而,现有的研

究具有一定的局限性,实验中使用的微/纳米塑料与

环境中的微/纳米塑料之间的粒径和浓度存在较大

差异。 微/纳米塑料进入哺乳动物体内后,被消化液

消化,与脂类、核酸等结合,其理化性质(粒径、吸附

性能等)会发生变化,从而影响毒性作用。 因此,未
来的研究应考虑选择与环境中的微/纳米塑料形态、
粒径和浓度更接近的实验材料,并更加关注微/纳米

塑料进入哺乳动物体内后因自身性质而引起的毒理

机制变化。 微/纳米塑料通过生物富集对食品安全

以及人类造成的影响还需要更多的观察和研究。

通信作者简介:张雯(1984—),女,博士,副教授,主要研究方

向为生态毒理学。
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