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环境内分泌干扰物对鱼类脂质代谢的影响： 
回顾与展望* 
孙胜香  杜震宇① 

(华东师范大学生命科学学院水生动物营养与环境健康实验室  上海  200241) 

摘要    脂肪严重沉积是当前养殖鱼类普遍发生的代谢障碍病症，其原因复杂多样。近年来，已有

较多研究提示，广泛存在于自然水环境中的环境内分泌干扰物(EDCs)除了对多种鱼类的生长、发育

和繁殖产生持久的慢性毒理效应之外，也对鱼类脂质代谢过程造成影响，导致脂肪沉积异常，并影

响养殖鱼类的品质与食用安全性。本文首次系统回顾了近年来在 EDCs 影响鱼类脂质代谢研究领域

中的重要研究成果，并针对持久性有机污染物(POPs)、重金属、环境雌激素和人工合成药物 4 大类

污染物，系统总结了不同 EDCs 对鱼类脂质代谢的干扰作用。辨析了不同研究中 EDCs 对鱼类暴露

方式、暴露时间和暴露浓度的差异，并由此分析同种 EDC 在不同的暴露环境下对鱼类脂质代谢产

生的差异影响。本文在综述已有成果的基础上，提出了本领域今后的研究重点和方向，旨在为深入

研究 EDCs 对鱼类脂质代谢的影响机制提供更多参考，进一步理解鱼类脂肪沉积的原因，为绿色可

持续发展的水产养殖业提供重要的理论支持。 
关键词    环境内分泌干扰物；环境污染；脂质代谢；鱼类；水产养殖 
中图分类号 S917.4   文献标识码  A    文章编号  2095-9869(2019)02-0001-14 

环境内分泌干扰物(EDCs)是一类存在于自然环

境中的具有类激素效应的化学物质，对生物体内源激

素的合成、分泌、转运和降解过程具有干扰作用，进

而损伤生物体的生殖发育、免疫、内分泌和神经系统，

甚至导致其后代的内分泌代谢失衡 (Cabana et al, 
2007; Tri et al, 2016)。当前，EDCs 主要来源于工农

业生产和民众日常生活产生的废气、废水和废渣，常

见的包括多氯联苯(PCBs)、多环芳烃(PAHs)、二噁英、

有机氯杀虫剂(OCPs)、雌二醇和双酚 A(BPA)以及 Cd、
Pb、Hg 等重金属等。大量文献表明，当前全球主要

水体中均已含有多种 EDCs。由于水体的流动性较强，

EDCs 可以随水体流动进行长距离的扩散污染，因此，

EDCs 对水生动物的暴露毒理效应已经成为一个受到

广泛关注的全球性环境问题(Huang et al, 2012)。相应

地，EDCs 对水生动物的生态和生理毒性及其生物学

机制也成为近年来学界的研究热点。目前，EDCs 对

水生动物的毒理效应研究主要集中于 EDCs 对水生动

物生长发育和生殖性能的损伤机制研究。已知水环境

中的雌激素能够诱发鱼类性腺在发育的过程中产生

畸形 (Bernet et al, 2008)，降低鱼类的生殖能力

(Milestone et al, 2012)，诱导雄鱼性逆转成为雌雄同

体甚至是雌鱼(Baroiller et al, 1999; Kidd et al, 2007)。
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而 PCBs 可以诱发鱼类肾细胞形状生长异常，肾小球

毛细血管扩张，肾小球间质水肿，进而降低鱼体的免

疫功能(Koponen et al, 2001)。水体沉积物中 PAHs 的

浓度为 0.5~10 µg/g dw (干重)时，可显著降低水体中

鱼类胚胎的孵化率和成活率，降低幼鱼的生长速率，

并且造成 DNA 的损伤和破坏(Le Bihanic et al, 2014)。
然而，与生长发育和生殖过程相比，人们对 EDCs 如

何影响水生动物代谢过程却知之甚少。 
在当前的水产养殖中，鱼类的代谢性疾病十分普

遍，尤其体现在鱼体的脂肪过度沉积，包括脂肪肝和

腹腔脂肪严重沉积等(杜震宇, 2014)。大量研究表明，

鱼体脂肪过度沉积，不仅对鱼体自身的生长发育产生

不利的影响，造成养殖鱼类抗应激能力下降，同时也

降低水产品品质，增加食品安全的风险(黄春红等 , 
2014)。目前，一般认为造成鱼类脂肪严重沉积的主

要因素包括：能量摄入过度、营养素摄入不均衡、鱼

体的生理和物种差异、遗传和基因突变以及养殖环境

中污染物的代谢干扰(杜震宇, 2014)。其中，环境污

染物影响鱼类脂质代谢的研究相对较少。然而，近年

来，随着环境水体的污染日益严重，养殖水体中的环

境污染物对养殖鱼脂肪沉积的影响也引起了研究者

的重视。当前，研究者已经在持久性有机污染物

(POPs)、重金属和环境雌激素对鱼类脂质代谢的影响

方面取得了诸多研究进展。但是，至今尚无人对这一

领域的研究进展进行综述。为了总结该领域的研究进

展，并进一步推动相关研究，本文回顾并总结了主要

的环境污染物影响鱼类脂质代谢的生理表型与可能

机制，并对本领域今后的研究方向提出了建议。 

1  持久性有机污染物在鱼体中的沉积及其

对鱼类脂质代谢的影响 

持久性有机污染物(POPs)包括 PCBs、OCPs、二

噁英、呋喃和 PAHs 等，主要来源于工业生产和农业

杀虫剂的大规模使用。POPs 在生物体内难以被降解

代谢，是一类对动物体和环境产生严重危害的天然或

者人工合成的有机污染物。POPs 可以通过大气和海

洋的流动进行全球性的远距离迁移，并通过食物链产

生生物放大和生物富集效应(Larsson et al, 1996; Wania, 
2003)。目前，全球各主要水域都已检出浓度不等的

POPs 残留。研究表明，中国东部沿海 PCB 和滴滴涕

的浓度范围分别为 1.23~16.6 ng/L 和 0.28~13.4 ng/L 
(Lin et al, 2012; Liu et al, 2015; Tang et al, 2013; 
Zhang et al, 2011)。此外，中国内陆水域中的 POPs
残留浓度为 0.395~5290 ng/L (曹秀芹等, 2016; Liu  

et al, 2012; 刘艳霖, 2008; Wang et al, 2010)。尽管当

前大部分国家已经开始针对某些 POPs 采取了强制

性的限用、禁用和消除措施，但由于 POPs 的难降解

性、生物蓄积性和高毒性，残留在水体中的 POPs 依

然对水生动物造成持久而严重的危害(Trudeau et al, 
2007)。 

POPs 具有亲脂疏水特性，主要累积在生物体的

脂肪组织中，这也是 POPs 影响鱼类脂质代谢的物质

前提。研究发现，在不同鱼种中，体脂含量较高的大

西洋鲑鱼(Salmo salar)和鲱鱼(Clupea harengus)与体

脂含量较少的鲈鱼 (Perca fluviatilis) 和鳕鱼 (Gadus 
morhua)相比较，前二者体内的四氯联苯和 OCPs 污染

物积累较多(Ewald et al, 1994)。在同一鱼种中，如大

西洋鲑鱼，在其远距离迁徙时，体内脂肪含量会产生

较大的波动，而 PCBs 在其体内的积蓄亦会随着体脂

的变化，与体脂含量间呈现正相关性(Hamelink et al, 
1971; Larsson et al, 1996; Sun et al, 2018)。因此，目

前学界普遍认为鱼体 POPs 积累水平与其脂肪含量，

尤其是与甘油三酯 (TG)含量间密切相关 (Jorgensen  
et al, 1997; Hardell et al, 2010; Li et al, 2018)。但也有

少量研究表明，POPs 在鱼体中的沉积量并非完全取

决于体脂含量。比如，湖鳟(Salvelinus namaycush)不
同亚种的肌肉脂肪含量存在显著差异，但是不同亚种

体内的 PCBs 含量却无明显差异(Miller et al, 1992)。
同样，处于非产卵期的鳟鱼体内脂肪含量与体内

PCBs 的沉积亦无相关性(Stow et al, 1997)。另有一些

研究的结果表明，鱼体中 POPs 的沉积与鱼类的营养

状态有关，并存在组织分布的特异性。比如，当鳎目

鱼(Solea solea)饥饿后，虽然组织和器官中的脂肪含

量降低，但 PCBs 含量却出现上升的趋势，且其肝脏

中的 PCBs 含量比脑中的 PCBs 含量高 3~4 倍(Boon  
et al, 1985)。Bruner 等(1994)认为，不同类型和分子

大小的 POPs 与脂肪分子的结合能力存在差异，这种

差异可造成不同 POPs 在脂肪组织间分配效率的不

同。Bruner 等(1994)研究表明，不同 PAHs 种类间，

分子量较小的 PAHs 与脂肪分子的结合能力不够稳

定，比较容易在机体中被清除，因此，其体内浓度与

体脂含量的相关性较弱。在野外水环境的污染物研究

中发现，水体中杀虫剂 DDTs、林丹(γ-HCH)、七氯、

Aldrin 和 Endrin 的浓度与鱼体杀虫剂的累积量呈现

正相关(Liu et al, 2012)。同样，来自于不同水域的鱼

体 POPs 沉积量亦存在差异，如中国南海、渤海、东

海和黄海中鱼体的 PCBs 平均含量分别为 2、62.8、
520 和 1008 ng/g ww (湿重)。其中，东海和黄海中鱼

体 PCBs 沉积量显著高于南海和渤海(Liu et al, 2011)。
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在加拿大 Detroit 河中，蓝鳃鱼(Lepomis macrochirus)
体内的 PCBs 含量随着季节更替而发生变化，在夏季，

鱼体 PCBs 沉积量逐渐增加；在冬季，鱼体 PCBs 含

量则维持稳定状态(Mcleod et al, 2014)。由此可见，

水域和气候等环境因素同样影响鱼体 POPs 的沉积状

态。综上，如图 1 所示，尽管 POPs 在大部分鱼类中

的积累与体脂含量存在正相关，但也和鱼的品种、发

育阶段和营养状态等因素有关。 
 

 
 

图 1  鱼体 POPs 沉积的影响因素 
Fig.1  Influence factors of POPs accumulation in fish 

 
正因为 POPs 积蓄与鱼体脂肪含量间具有相关

性，使得 POPs 对鱼体脂质代谢产生了较大的影响。

一些研究发现，POPs 可对鱼体的脂质代谢过程产生

干扰作用，饲料中添加 POPs 可促进鱼体的脂肪积累。

如用含有 250 mg/L Aroclor 1248 饲料分别投喂鲤鱼

(Cyprinus carpio) 7、14 和 21 d，可显著增加鱼体 TG、

总胆固醇、游离胆固醇和游离脂肪酸含量(Ito et al, 
1974)。相应地，在银鲑(Oncorhynchus kisutch)、三刺

鱼 (Gasterosteus aculeatus) 和 蓝 鳍 金 枪 鱼 (Thunnus 
thynnus)中发现，以含 500 和 50 mg/kg PCBs 的饲料

养殖银鲑，体内积累的 PCBs 可显著增加鱼体肝脏中

的脂质含量，但躯壳中脂质含量与对照组相比显著降

低(Leatherland et al, 1979; Maisano et al, 2016)。用含

有多溴联苯醚(PBDEs)、多氯化萘(PCNs)、PCBs 和壬

基酚(NP)的饲料分别养殖雌性三刺鱼 3.5 月和海鲷

(Sparus aurata) 21 d，所有 POPs 处理组鱼体肝脏中均

可观察到显著的脂滴积累现象，并且上调 NP 处理组

鱼体肝脏脂合成相关的脂肪酸合成酶(fas)和过氧化

物酶增殖物激活受体 γ(pparγ)的基因表达(Holm et al, 
1993; Camevali et al, 2017)。除了饲料暴露之外，水

体 POPs 暴露亦可对鱼体脂质代谢产生影响。如用

0.1、0.2、0.5 和 1 mg/L 杀虫剂 Aldrin 分别暴露胡子

鲶(Clarias batrachus L.) 12、60 和 132 h 后发现，随

着暴露浓度的增加和暴露时间的延长，鱼血液中胆固

醇的含量逐渐升高，但肝脏中的胆固醇含量则逐渐降

低。在 1 mg/L 浓度 132 h 处理组中，胆固醇含量在血

液中最高，在肝脏中最低。由此推测，在胡子鲶体内，

Aldrin 可显著提高胆固醇从肝脏向血液的转运效率

(Bano, 1982)。在另一项类似的研究中，分别用 2 和   
8 mg/L 的 γ-BHC 有机氯杀虫剂，以及 1 和 4 mg/L 的

Malathion 有机磷杀虫剂水体暴露胡子鲶 4 周后发现，

Malathion 可提高雄性胡子鲶肝脏脂质含量，γ-BHC
则降低肝脏中磷脂合成。这 2 种杀虫剂均可抑制磷

脂、脂肪酸和甘油酯从肝脏向性腺的转运功能，且在

不改变胆固醇合成的前提下，均可降低酯化胆固醇向

游离胆固醇的转化效率，以及降低游离脂肪酸向甘油

酯的转变(Lal et al, 1987)。综合上述研究可知，不管

是饲料暴露还是水体暴露，POPs 均能对鱼体脂质代

谢造成负面影响，往往导致体内甘油三酯的积累或磷

脂含量的降低。由于脂质是鱼类性腺发育成熟过程中

的重要营养素，因此，脂质代谢的紊乱和脂质组成的

不合理，很可能导致鱼类生殖系统发育障碍，这或许

是 POPs 造成水生动物生殖发育障碍的原因之一。 
在哺乳动物的研究中，POPs 中的三丁基锡(TBT)

和三苯基锡(TPT)可特异地结合细胞核受体，如类视

黄醇 X 受体(RXRs)和过氧化物酶体增殖物活化受体

γ(PPARγ)。其中，RXRs 和 PPARs 在细胞脂质代谢中

具有重要作用，POPs 与 RXRs 结合后，促进 RXRs
下游的脂合成基因固醇调节元件结合蛋白(srebp1)、
脂肪酸转运蛋白(fatp)和 fas 的 mRNA 表达(Grün et al, 
2006) ； 而 POPs 与 PPARγ 结 合 后 ， 通 过 调 节

RXR-PPARγ 通路刺激脂肪细胞 3T3 分化，进而促进

细胞内脂肪的积累和储存(Kanayama et al, 2004)。亦

有研究表明，TBT 通过激活腺苷酸活化蛋白激酶
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(AMPK)代谢通路进而调节脂质代谢(Nakatsu et al, 
2008; Grün et al, 2009)。但在鱼类中，POPs 影响脂质

代谢的分子机制尚未得到完全阐明。 

2  重金属对鱼类脂质代谢的影响 

重金属是被研究较多的环境污染物，然而，多年

以来，研究者针对重金属对水生动物的毒理效应研究

多集中于生殖、发育和器官畸形等方面，而重金属对

鱼类内分泌与代谢，尤其是脂质代谢的影响研究则相

对较少。近年来，一系列研究表明，重金属对水生动

物的内分泌和代谢系统同样存在显著影响。因此，重

金属也越来越多地被研究者认定为一类环境内分泌

干扰物(Katti et al, 1984; Kopp et al, 1982; Richetti   
et al, 2011; Tulasi et al, 1992)。 

2.1  Hg 在鱼体中的沉积及对鱼类脂质代谢的影响 

Hg 是环境中毒性最强的重金属之一，甲基汞

(MeHg)是 Hg 在水环境中主要的存在形式，同时也是

对动物和人体毒性最大的汞化物。目前，Hg 已广泛

存在于全球各大水体，中国东部沿海水体 Hg 含量为

0.004~2.4 µg/L (李磊等, 2011; 张亚南等, 2013)，中国

内陆淡水水域的 Hg 含量则在 0.19~36 ng/L 不等(Guo 
et al, 2008; Wang et al, 2013)。水产养殖中，欧洲鲈鱼

(Dicentrarchus labrax)肌肉中 Hg 含量最大值可达

0.021 mg/kg ww (万慧珊等, 2017)。在关于 MeHg 暴

露与 2 种印度鲶鱼(Wallagoo attu, Mystus aor)体脂质

代谢关系的研究中发现，鱼体中富含脂肪的腹部肌肉

可大量积累 MeHg；随着鱼体脂肪含量的逐渐增加，

体内腹部肌肉中 MeHg 的含量也随之提高，由此该研

究提出 MeHg 在鱼体内的蓄积与鱼体脂肪含量具有

显著的相关性(Pal et al, 2013)。但另一项对蓝鳍金枪

鱼(Thunnus maccoyii)的研究结论则与之相反，此研究

提出 Hg 在机体中的结合位点位于蛋白质片段上，当

鱼体的蛋白含量下降时，与 Hg 结合的位点亦会随着

蛋白质含量的下降而减少，因此，体内的 Hg 积累量

会出现下降的趋势。而此时脂肪含量的增加会产生对

Hg 积蓄浓度的稀释效应，从而可能出现鱼体中脂肪

含量较高，但 Hg 积蓄量却较低的现象(Balshaw et al, 
2008)。综合上述研究，鱼体中的 Hg 积累是否与脂肪

含量相关，至今在学界尚无明确定论。但已有研究表

明，水环境中 Hg 对鱼体脂质代谢的影响较大。有研

究表明，在水体中用 0.2 mg/L 氯化汞分别暴露印度囊

鳃鲶(Heteropeneustes fossilis) 10、20 和 30 d，Hg 处理

组鱼脑中脂肪含量下降，但肝脏和肌肉中的脂肪含量

增加，尤其在暴露 20 和 30 d 时，肌肉和肝脏中的脂 

肪含量分别达到最大值。此项研究中，Hg 不仅改变

了印度囊鳃鲶各组织中的脂肪含量，而且随着 Hg 暴

露时间的延长，鱼体各组织中的磷脂和胆固醇含量与

比例均发生明显变化，鱼脑、肝脏和肌肉出现显著的

脂质过氧化现象(Bano et al, 1989)。由于磷脂在脑中

具有十分重要的地位，又是细胞膜的主要成分之一，

Hg 对磷脂结构和成分的影响，以及所诱发的脂质过

氧化，无疑是对鱼类脑部结构的破坏，这或许是 Hg
造成脑神经障碍的原因之一。 

2.2  Pb 对鱼类脂质代谢的影响 

Pb 因其熔点较低、伸展性好及抗氧化性强等特

性，已被大量使用在工业和制造业上，这也使得 Pb
成为在自然界分布最为广泛的重金属之一。中国东部

沿海 Pb 含量为 0.02~4.58 µg/L(孙维萍等, 2009)，渤

海和黄海的 Pb 含量平均值为 2.62 µg/L (Kong et al, 
2015)。Pb 不属于动物的必需金属元素，长期高量暴

露能够干扰动物的正常代谢和生殖发育(Rosen, 1989; 
Stowe et al, 1971)。在 Pb 影响胡子鲶脂质代谢的研究

中发现，用 5 mg/L 的硝酸铅水体暴露胡子鲶 150 d，
Pb 能够显著降低精巢、卵巢和脑中的脂肪和胆固醇

的含量，但肝脏中的脂肪和胆固醇含量则显著增加

(Katti et al, 1983)。相应地，在与之类似的研究中，

用 5 mg/L 硝酸铅水体暴露攀鲈(Anabas testudineus) 
30 d 后发现，Pb 暴露降低肝脏和卵巢中的脂肪、磷

脂和胆固醇含量，但提高了肝脏和卵巢中游离脂肪酸

含量和脂肪酶的活性，同时，显著提高血液中总脂、

磷脂、胆固醇和游离脂肪酸含量(Tulasi et al, 1992)。
与 Hg 的影响类似，高浓度的 Pb 暴露亦可造成脂质

过氧化现象。研究表明，用 50 µg/L 的 Pb 水体暴露

镜鲤(Cyprinus carpio) 30 d，可导致镜鲤脑中脂质过

氧化水平升高至正常水平的 225% (Shafiq Ur, 2003)。
由此可见，Pb 对鱼体各组织的脂肪含量和脂质代谢

稳态造成干扰，并可能通过对性腺和脑中磷脂含量的

影响损害鱼体的性腺发育和脑神经功能。此外，Pb
暴露造成性腺中胆固醇含量的降低，也提示以胆固醇

作为前体的鱼体激素合成与分泌会受到 Pb 暴露的影

响，从而影响鱼类的生长、发育和性成熟(Singh et al, 
1979)。 

2.3  Cd 对鱼类脂质代谢的影响 

环境中的 Cd 污染主要来源于有色金属开采和金

属冶炼。中国东部沿海 Cd 含量为 0.001~0.6 µg/L   
(方涛等, 2012; 李磊等, 2011)，而在湘江流域中检测

到的 Cd 含量可达 5.21 mg/L(刘韵琴等, 2013)。黄渤
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海中的舌鳎 (Cynog los sus  robus tus )和蓝点马鲛 
(Scomberomorus niphonius)体内的 Cd 与其他重金属

相比，含量最高，可达 0.2 mg/kg ww (韩丹丹等 , 
2018)。研究表明，Cd 暴露可影响鱼类的生长发育，

并造成组织器官损伤(Bais et al, 2012; Ismail et al, 
2011)。在 Cd 对鱼类脂质代谢影响的研究中，用 5 µg/L
的 Cd 对欧洲鳗(Anguilla anguilla)进行水体暴露 30 d
后发现，Cd 暴露组中，鱼体肌肉和肝脏中的脂肪含

量虽然没有发生变化，但与脂肪合成与分解相关的酶

类，包括葡萄糖六磷酸脱氢酶(G6PD)、六磷酸葡萄糖

脱氢酶 (6PGD)、苹果酸酶 (ME)、异柠檬酸脱氢酶

(ICDH)与脂肪组织脂肪酶(ATGL)，其活性和相关基

因的表达水平均显著上调。其中，与脂质降解相关的

基因 atgl 表达水平比正常水平上调 130 倍(Pierron   
et al, 2007)，表明较低浓度的 Cd 暴露对欧洲鳗的脂

质代谢调控体系产生了显著的影响，尤其可能增加脂

肪的分解机能。在较低浓度 Cd 暴露研究中发现，用

0.68 mg/L 的氯化镉水体暴露线鳢 (Ophiocephalus 
striatus) 96 h，可导致线鳢肝脏中的脂质总含量显著

降低(Bais et al, 2012)。而用较高浓度 Cd 对鱼类进行

水体暴露时，则往往导致体脂增加。如用 6.8 mg/L
氯化镉暴露印度囊鳃鲶 30 d 后发现，Cd 可导致鱼体

肝脏中的脂肪显著积累 (Sastry et al, 1979) ；用     
50 mg/L 的氯化镉对胡子鲶进行水体暴露 135 d 后发

现，Cd 导致胡子鲶肝脏中的脂肪和胆固醇的含量显

著提高，但在脑、卵巢和精巢中，脂肪和胆固醇含量

均下降(Katti et al, 1984)。由此可见，不同浓度的 Cd
暴露对鱼体脂质代谢存在不同的影响。低浓度下，短

期 Cd 暴露可上调鱼体脂肪降解能力，从而降低脂肪

积累；而高浓度长期的 Cd 暴露则增加鱼体肝脏中的

脂肪积累。多项 Cd 对水生动物的毒理研究表明，高

浓度 Cd 暴露会损伤细胞线粒体的正常结构(张娜娜

等, 2008)。由于线粒体是负责鱼体脂肪酸 β-氧化分解

的主要细胞器(Ning et al, 2016)，高浓度 Cd 对鱼线粒

体的破坏，就将显著降低鱼体的脂肪分解能力，从而

导致脂肪严重积累。 

2.4  Cu 对鱼类脂质代谢的影响 

与前述 Hg、Pb、Cd 相比，Cu 是鱼类必需微量

元素之一，环境水体中也普遍含有 Cu 元素。中国东

海海水中 Cu 含量平均值为 4.6 µg/L (王长友等 , 
2009)，长江口和杭州湾进海口海水中 Cu 浓度为

0.13~2.72 µg/L(孙维萍等, 2009)。然而，近年来已有

不少文献报道，水体中的 Cu 亦会对鱼类脂质代谢造

成显著影响。如在矛尾复虾虎鱼(Synechogobius hasta)

的研究上，用低于 55 µg/L 梯度浓度的 Cu 分别暴露

30 和 60 d 后发现，在 30 d 时，Cu 可显著促进肝脏中

脂肪积累，上调脂肪合成相关的脂肪酸合成酶(FAS)、
苹果酸酶、异柠檬酸脱氢酶活性与过氧化物酶增殖物

激活受体 γ 基因(pparγ)的表达，并降低脂肪分解相关

的 atgl 基因表达；在 60 d 时，Cu 则通过抑制鱼体脂

肪合成，促进脂肪分解途径，最终降低肝脏中的脂肪

含量(Huang et al, 2014)。基于不同浓度梯度的 Cu 暴

露的研究表明，用 2、24、71 和 198 µg/L Cu 水体暴

露黄颡鱼(Pelteobagrus fulvidraco) 42 d 后，高浓度的

Cu 暴露可降低黄颡鱼肝脏脂肪合成酶活性和基因的

表达，但显著提高脂蛋白水解酶 (LPL)的活性及其

mRNA 水平；随着 Cu 暴露浓度的逐渐增加，肝脏和

腹腔脂肪组织中的脂肪含量逐渐减少 (Chen et al, 
2013)。综合上述 2 项研究结果可知，鱼体肝脏中的

脂肪含量受到水体中 Cu 浓度与暴露时间的影响，高

浓度 Cu 的长期暴露，会严重干扰鱼体的脂肪代谢。

研究也发现，不仅水体中的 Cu 暴露可对鱼体脂质代

谢造成影响，饲料中过高的 Cu 含量亦对鱼体脂质代

谢产生干扰。用含有 92.45 mg/kg 的过量 Cu 的配合饲

料投喂黄颡鱼 8 周，肝脏中脂肪酸合成酶 FAS 酶活

性下降，pparγ、atgl 等与脂肪合成和分解相关基因的

mRNA 表达显著下调，同时肝脏脂肪显著降低；而在

肌肉和腹腔脂肪组织中，高 Cu 饲料则不影响脂肪积

累，且此两组织中的脂肪生成酶活性、脂肪合成与分

解基因的表达亦无明显变化差异(Chen et al, 2015)。
综合上述水体暴露和饲料暴露 2 种不同暴露方式的

研究可见，不同 Cu 暴露方式对鱼体脂质代谢均会产

生明显影响，但其作用效果有所不同，猜测与 Cu 经

鳃、皮肤或消化道进入体内的效率差异有关，但其真

正的机制尚待进一步探索。 

2.5  重金属对鱼类脂质代谢的复合干扰效应 

当前，大部分研究重金属干扰鱼类脂质代谢的工

作都聚焦于单一金属的代谢干扰效应，但是，在自然

水体中，各类重金属是同时存在的。因此，在真实的

水域环境中，重金属对水生动物的内分泌干扰效应必

然是来自于多种物质的复合效应。在一项有关 Cu 和

Cd 对矛尾复虾虎鱼的复合内分泌干扰效应研究中，

用 Cu (77 µg/L)和 Cd (79 µg/L)复合暴露矛尾复虾虎

鱼 30 d 后，结果显示，Cu-Cd 复合暴露与单独 Cu 或

Cd 暴露相比，前者可更大程度地提高肝脏中的脂肪

积累，并更显著地上调葡萄糖六磷酸脱氢酶、六磷酸

葡萄糖脱氢酶、苹果酸酶、异柠檬酸脱氢酶与脂肪酸

合成酶活性(Song et al, 2014)。遗憾的是，多种重金
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属对鱼类代谢的复合干扰效应研究至今仍极其匮乏，

当前的研究成果仍无法真实地评估实际水体中的重

金属污染对水生动物的代谢干扰效应。 

3  环境雌激素对鱼类脂质代谢的影响 

环境雌激素是一类具有雌激素活性的化学物质，

主要包括天然雌激素和人工合成的雌激素物质。天然

雌激素来源于人和家畜的排泄物，全世界 70 亿的人

口可以排出大约 30,000 kg/年的雌激素，但家畜的雌

激素排放量更为惊人，可达到 83,000 kg/年(Shrestha 
et al, 2012)。这些含有大量雌激素的排泄物或直接进

入废水河流中，或作为天然有机肥料在农业上被使

用。人工合成的雌激素包括炔雌醇(EE2)、双酚 A (BPA)
和壬基酚(NP)等，主要来源于杀虫剂和增塑剂等化学

品的生产过程、人用和兽用激素类药物，以及人类的

日常生活用品。这些天然或人工合成的雌激素通过各

种途径最终汇集到水环境中，进而影响人类饮用水质

量和水生动物的生长发育。在中国的 31 个主要城市

采集到的 62 个饮用水样品中，检测到的 17β 雌二醇

(17β-E2)的最高浓度可达 1.7 ng/L (Fan et al, 2013)。
BPA 在国内外主要河流中的最高浓度为 21 µg/L, 在
垃圾处理渗液中的浓度可达到 1.3~17200 µg/L (平均

为 269 µg/L) (Crain et al, 2007; Kang et al, 2007; 
Yamamoto et al, 2001)。目前已有多项研究表明，环

境中的雌激素能够通过食物链的富集作用，最终对人

体健康造成严重的危害，包括诱发心血管疾病、女性

乳腺癌和男性前列腺癌症等(Linet, 2008; Nelles et al, 
2011; Wocławekpotocka et al, 2013)。 

在生态毒理领域，水体中的环境雌激素对水生动

物生殖和发育的影响已有较多研究报道。当水中的雌

激素含量在低浓度(0.3~10 ng/L)时，雄鱼精巢变小，

精子数量下降(Rose et al, 2013)，并同时提高卵黄蛋

白原(vtg)的表达量，进而影响雄鱼的生殖能力，导致

雄鱼发生雌性化现象(Larsen et al, 2008; Parrott et al, 
2005; Xu et al, 2008)。水体雌激素含量过高时，甚至

可能改变水生动物种群结构，威胁种群的生存

(Blanchfield et al, 2015; Kidd et al, 2007)。然而，环境

雌激素对水生动物脂质代谢的研究仍然较少。 
在野外的生态调查中发现，加拿大圣克莱尔河中

检测到的圆头红马吸口鱼(Moxostoma macrolepidotum)
体内 EE2 含量与体脂含量之间存在明显的正相关

(Al-Ansari et al, 2010)。研究发现，用 100 µg/L 的 BPA
暴露成年斑马鱼(Danio rerio) 60 d，可导致斑马鱼肝

脏脂肪含量显著升高(Ngo et al, 2017)。用 22 µg/L 的

17β-E2 暴露虹鳟(Oncorhynchus mykiss) 21 d，可诱发

鱼体的总脂肪及肝脏中的 TG 显著积累(Cakmak et al, 
2006)。相应地，研究壬基酚(NP)对鱼类脂质代谢的

影响时发现，用低于 660 µg/L 的不同梯度浓度的 NP
暴露虹鳟 14 d，NP 处理组的虹鳟肝脏中 TG 运输受

阻，肝脏中积累大量的脂肪，导致严重的脂肪肝

(Cakmak et al, 2003)。以上研究表明，环境雌激素对

鱼类脂质代谢产生影响，主要表现为环境雌激素可诱

发鱼体组织中的脂肪发生积累。但环境雌激素对鱼类

脂质代谢的机制调控研究尚未阐明，在哺乳动物的相

关研究中发现，雌激素可通过与雌激素受体 α (ERα)
结合激活信号传导与转录激活因子 3 (STAT3)和腺苷

酸活化蛋白激酶(AMPK)启动子，进而介导 STAT3 和

AMPK 下游脂肪酸代谢相关基因 fas、硬脂酰 CoA 去

饱和酶-1 (scd1)、乙酰辅酶 A 羧化酶(acc)和乙酰辅酶

A 酰基转移酶 1 (acaa1)的 mRNA 表达变化(Gao et al, 
2006; Palmisano et al, 2017; Pedram et al, 2013)。环境

雌激素亦可与 PPARγ 相互作用，介导 PPARγ 下游的

脂质代谢基因表达变化(Riu et al, 2011)。但在水生动

物中，环境雌激素影响脂质代谢的分子机制尚未得到

完全阐明。 

4  药物对鱼类脂质代谢的影响 

越来越多的研究表明，多种药物都具有对环境生

物的内分泌干扰效应。当前，随着全球药物消耗量的

提高以及不恰当的处理，药物在海洋、表层水和地下

水中的检出率随之增加，甚至在一些地方的饮用水中

亦可检测出药物成分(Daughton et al, 1999; Heberer, 
2002)。水体中的药物主要来自于制药厂、医院和家

庭废水，并以复合药剂或机体排出的代谢产物 2 种形

式存在于水环境中(Bound et al, 2005)。水中的主要药

物包括 β 受体阻滞药、脂质调节类药、糖尿病治疗药、

减轻心绞痛药以及止痛药和抗生素类药物等(Jones  
et al, 2002)。人、家畜和鱼类同属于脊椎动物，在基

因同源性、生物体的生理结构和代谢模式上具有很高

的相似性，因此，水中存在的多种药物成分在鱼体上

同样具有作用靶点，从而给水生动物的生理和生殖发

育带来不可忽视的潜在危害风险(Fent et al, 2006)。
Owen 等(2007)提出，鱼类对某些药物的敏感性高于

哺乳动物，从而导致药物暴露可能对鱼类产生比哺乳

动物更加强烈的机体反应。然而，药物对水生动物代

谢的影响仍少有报道，相关数据极其匮乏。 
目前，仅有的一些研究主要集中在脂质调节药物

和抗生素对鱼类脂质代谢的影响上，其中，贝特类
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(Fibrates)药物的研究相对较多。贝特类药物属于人用 
降脂药物，是 PPARα 的激活剂，通过与 PPARα 结合

介导下游的脂肪代谢通路，从而激活过氧化物酶体和

线粒体中的脂肪酸 β-氧化，促进脂肪分解(Araki et al, 
2018; D'costa et al, 1975)。Corcoran 等(2010)研究表

明，贝特药物在水中的检出率为 0.03~7 µg/L。在贝

特类对鱼类脂质代谢的研究中发现，虹鳟分别腹腔注

射环丙贝特(Ciprofibrate, 35 mg/kg 鱼重)和吉非罗齐

(Gemfibrozil, 152 mg/kg 鱼重) 2~3 周，肝脏中乙酰辅

酶 A 氧化酶(ACO)活性显著提高，这表明环丙贝特和

吉非罗齐可增加肝脏中过氧化物酶体的脂肪酸 β 氧化

效率(Scarano et al, 1994; Yang et al, 1990)。Du 等(2008)
研究也发现，非诺贝特可降低草鱼(Ctenopharyngodon 
idella)的脂肪合成并提高脂肪酸氧化效率，从而降低

血液中甘油三酯和胆固醇浓度，减少全鱼和肝脏中的

脂肪和高度不饱和脂肪酸(EPA 和 DHA)的含量。然

而，由于贝特类药物存在多种药型，它们在各地水体

中的残留量差异较大，对不同鱼类的暴露效应也有所

差异。考虑到目前临床上已有大量不同原理的血脂调

节药物得到广泛使用，它们对水生动物的内分泌干扰

效应仍有大量工作需要开展。 
抗生素是人类在临床和动物养殖中使用最久、最

广的一类药物。由于早年抗生素在临床和动物养殖中

的滥用，使得抗生素在水体中的残留成为当前令人关

注的全球性环境问题。然而，环境残留的抗生素对水

生动物脂质代谢的影响至今尚未得到研究者的广泛

关注。最近，本实验室研究表明，作为当前中国环境

水体中残留的主要抗生素，氧四环素和磺胺甲恶唑在

环境浓度(420、260 ng/L)以及合法水产治疗剂量(80、
100 mg/kg/day)下对罗非鱼(Oreochromis niloticus)和斑

马鱼的 12 周水体和饲料暴露，足以造成鱼体肠道健

康、免疫机能和代谢系统的损伤。其中，2 种抗生素

均能下调罗非鱼体内的脂肪含量和脂肪酶活性，降低

肠道和肝脏中的脂肪合成关键基因 fas 和脂肪酸分解

关键基因 cpt1 的表达水平，显示这 2 种抗生素的低

剂量长期暴露对鱼体的脂肪合成和降解均有抑制作

用，并以此进一步影响鱼体的代谢与健康(Limbu et al, 
2018; Zhou et al, 2018)。由此可以预料，水体中普遍

存在的各类抗生素残留都可能对鱼类代谢存在影响。

鉴于抗生素在当前水体环境中的广泛存在，这一领域

的相关研究亟待得到重视，但相关研究仍极其缺乏。 
综上可见，EDCs 对鱼类脂质代谢具有显著而复

杂的影响，为清晰地展示各种 EDCs 对鱼类脂质代谢

表型的影响，本文将目前已知的相关影响总结于表 1
中。然而，从表 1 也可看出，大部分涉及环境污染物 

对脂代谢影响的研究主要集中于生理生化表型的描

述，对其真正的分子调控机制的探索仍然较少；而就

大量存在的水体环境污染物种类而言，也仍有大量污

染物种类，尤其是新型污染物对鱼类代谢的影响，尚

无相关研究。 

5  展望 

5.1  全面开展各类传统和新型 EDCs 对鱼类脂质代

谢的影响研究 

本文综述了已有文献中关于 EDCs 对鱼类脂质代

谢影响的研究，然而，这方面大部分研究仍主要集中

在 PCBs、OCPs、重金属等传统环境污染物上，而对

于当前的新型环境污染物的研究较少。事实上，随着

当前新型材料的研发与应用，水体中环境污染物的种

类不断增加，比如自然界分布广泛的微塑料和纳米材

料及一些新型代谢调节类药物和新型抗生素等，都开

始进入毒理学家和生态学家的视野。然而，这些新型

污染物对鱼类代谢的影响研究存在大量空白之处，因

此，在进一步阐明传统 EDCs 对鱼类脂质代谢的作用

机制的同时，后续研究也应着力关注当前新型环境污

染物对鱼类脂质代谢的影响及其内分泌干扰机制，为

更准确评价当前的环境健康与水生动物健康提供基

础数据。 

5.2  加强开展 EDCs 在低浓度下的慢性暴露和复合

暴露研究 

客观地说，在当前大部分 EDCs 对水生动物的生

态毒理研究中，所采用的实验浓度往往远高于实际水

环境中的 EDCs 浓度，采用的暴露周期也相对较短，

这并不能反映实际环境的状态。在实际水环境中的

EDCs 效应，往往更多来自于低剂量的慢性暴露，然

而这方面的实验室模拟研究仍相对较少。因此，基于

EDCs 的实际环境浓度开展长期慢性暴露研究需要得

到研究者的重视。同时，由于环境中 EDCs 对鱼体的

危害不仅仅由单个污染物引发，而往往来自多种污染

物的复合效应。因此，研究者在后续研究中，也需要

加强研究多种 DECs 在低浓度的慢性复合效应，以使

研究成果更接近真实的生态环境。 

5.3  重视开展 EDCs 影响鱼类脂质代谢与关联生理

过程的分子机制研究 

从本文综述可见，大部分的 EDCs 均会影响鱼体

中的脂质代谢。目前的研究表明，EDCs 往往通过干

扰脂肪在鱼体器官中的合成、分解效率与转运效率

(Katti et al, 1983、1984)，最终导致肝脏、肌肉等组 
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表 1  EDCs 对鱼类脂质代谢影响 
Tab.1  The effects of EDCs on fish lipid metabolism 

干扰物 
EDCs 

品种 
Species 

组织器官 
Tissue and organ 

脂质代谢变化 
Lipid metabolism 

参考文献 
Reference 

PCBs 三刺鱼 Gasterosteus aculeatus 肝脏 Liver 总脂质↑ Holm 等(1993) 
 银鲑 Oncorhynchus kisutch 肝脏 Liver 总脂质↑ Leatherland 等(1979)
  躯壳 Carcass 总脂质↓  
Aldrin 胡子鲶 Clarias batrachus L. 肝脏 Liver 胆固醇↓ Bano (1982) 
  血清 Serum 胆固醇↑  

胡子鲶 Clarias batrachus L. 肝脏 Liver 磷脂合成↓磷脂转运↓ Lal 等(1987) γ-BHC/ 
Malathion   脂肪酸转运↓  
PBDEs/PCNs  

三刺鱼 Gasterosteus aculeatus 
肝脏 Liver 总脂质↑ Holm 等(1993) 

Cd 欧洲鳗 Anguilla anguilla 肝脏 Liver/ 
肌肉 Muscle 

脂肪合成↑TG 利用↑ Pierron 等(2007) 

 线鳢 Ophiocephalus striatus 肝脏 Liver 总脂质↓ Bais (2012) 
 印度囊鳃鲶 

Heteropeneustes fossilis 
肝脏 Liver 总脂质↑ Sastry 等(1979) 

 胡子鲶 Clarias batrachus L. 脑 Brain/精卵巢 Gonad 脂肪↓胆固醇↓ Katti 等(1984) 
  肝脏 Liver 脂肪↑胆固醇↑  
Pb 攀鲈 Anabas testudineus 血浆 Plasma 脂肪↑磷脂↑胆固醇↑ 

游离脂肪酸↑ 
Tulasi 等(1992) 

  肝脏 Liver/ 
卵巢 Ovary 

脂肪↓胆固醇↓磷脂↓ 
脂肪酶活性↑ 

 

 镜鲤 Cyprinus carpio 脑 Brain 脂质过氧化↑ Shafiq ur(2003) 
Hg 囊鳃鲶 Heteropeneustes fossilis 脑 Brain 脂肪↓磷脂↑脂质过氧化↑ Bano 等(1989) 
  肝脏 Liver 脂肪↑磷脂↑胆固醇↑ 

脂质过氧化↑ 

 

  肾脏 Kidney 脂肪↑胆固醇↑磷脂↑  
  肌肉 Muscle 脂肪↑磷脂↑胆固醇↓ 

脂质过氧化↑ 

 

Cu 矛尾复虾虎鱼 
Synechogobius hasta 

肝脏 Liver (30 d)脂肪↑脂合成↑ 
脂分解↓ 

Huang 等(2014) 

   (60 d)脂合成↓脂分解↑  
 黄颡鱼 Pelteobagrus fulvidraco 肝脏 Liver/腹腔组织

Abdominal tissue 
总脂质↓脂合成↓脂分解↑ Chen 等(2013) 

Cu+Cd 矛尾复虾虎鱼 
Synechogobius hasta 

肝脏 Liver 脂肪↑脂合成↑ Song 等(2014) 

BPA 斑马鱼 Danio rerio 肝脏 Liver 脂肪含量↑ Ngo 等(2017) 
17β-E2 虹鳟鱼 Oncorhynchus mykiss 肝脏 Liver TG↑ Cakmak 等(2006) 
NP 虹鳟鱼 Oncorhynchus mykiss 肝脏 Liver 脂肪含量↑TG 转运↓ Cakmak 等(2003) 

虹鳟鱼 Oncorhynchus mykiss 肝脏 Liver ACO 活性↑脂肪酸 β 氧化↑ Yang 等(1990) 环丙贝特/ 
吉非罗齐    Scarano 等(1994) 
非诺贝特 草鱼 Ctenopharyngodon idella 血浆 Plasma TG↓总胆固醇↓ Du 等(2008) 
  全鱼 Whole fish 

肝脏 Liver  
脂肪↓EPA↓DHA↓  

脂肪↓脂肪酶活性↓ Zhou 等(2017) 磺胺甲恶唑/ 
氧四环素 

罗非鱼 Oreochromis niloticus/ 
斑马鱼 Danio rerio 

肝脏 Liver 
肠道 Intestine 脂肪合成↓脂肪分解↓ Limbu 等(2018) 
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织器官中的脂肪异常积累，影响鱼体健康与食用安全

(Cakmak et al, 2006; Ito et al, 1974; Pal et al, 2013)。但
是，EDCs 在鱼类脂质代谢和能量平衡调节中的具体

作用机制、关键作用靶点等尚未得到阐明，这大大限

制了人们对 EDCs 作用原理的理解。此外，EDCs 对

鱼类脂质代谢的影响并非仅仅影响脂质代谢本身，而

更有可能介由脂质代谢异常进一步影响鱼体的生殖、

发育以及抗病免疫过程等。然而，这些相关生理过程

的关键连接过程、位点和作用机制均尚未阐明。因此，

在今后的研究中，研究者应加强利用现代生物学技

术，深入探讨 EDCs 影响脂质代谢及其关联生理过程

的分子机制，这既有利于更深入地阐明鱼类代谢性疾

病的发生原因，也为保障水产品的绿色安全提供重要

的参考依据。 
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The Effects of Environmental Endocrine Disrupting Chemicals on  
Lipid Metabolism in Fish: Review and Perspectives 

SUN Shengxiang, DU Zhenyu①
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East China Normal University, Shanghai  200241) 

Abstract    Metabolic diseases, which are always characterized with abnormal lipid metabolism and 
severe fat deposition, have been commonly observed in farmed fish. However, the causes of the abnormal 
lipid metabolism in fish are complicated and difficult to be identified. In recent years, several studies have 
shown that environmental endocrine disrupting chemicals (EDCs), which are widely spread in the aquatic 
environment, not only have chronic toxic effects on fish development and reproduction, but also affect 
fish lipid metabolism and cause severe fat deposition, which would damage the quality and food safety of 
farmed fish. For the first time, this review systematically reviews the effects of EDCs on fish lipid 
metabolism. Persistent organic pollutants (POPs), heavy metals (Hg, Pb, Cd and Cu), environmental 
estrogens and artificially synthesized medicines (fibrates and antibiotics) are four major EDCs in water 
environment. In general, water or dietary exposure of these EDCs would disturb the biochemical activities 
and/or expressions of the enzyme proteins in the lipid metabolism pathways, including upregulating 
lipogenesis, inhibiting mitochondrial fatty acid β-oxidation, adipose tissue lipolysis and lipid transport 
cross tissues, and so on. The exposure of EDCs with high doses would also impair the functions of 
cellular organelles, such as mitochondria and peroxisome, which are important in the lipid metabolism.   
Recently, the disturbing effects of EDCs on some lipid metabolism-related nuclear receptors, such as 
peroxisome proliferators-activated receptors (PPARs) and sterol-regulatory element binding proteins 
(SREBPs), had also been found. However, it should be pointed out that among these EDCs, they also have 
specific mechanisms in affecting fish lipid metabolism and tissue deposition of fat. Even in the same EDC, 
different exposure method, duration and doses would also cause different effects in disturbing lipid 
metabolism in fish. In future research, more attentions should be paid on the endocrine disturbing effects 
of new environmental pollutants, combined effects of different EDCs, and the molecular mechanisms of 
EDCs effects. This review is helpful in studying EDCs in fish metabolism and also provides important 
theoretical supports for green and sustainable aquaculture development. 
Key words    Environmental endocrine disrupting chemicals; Environmental pollution; Fish; Lipid 
metabolism; Aquaculture 
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