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微塑料对心血管系统潜在影响的研究进展
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【摘要】 微塑料作为一种普遍存在于环境中的污染物,已被证实对人类健康构成潜在威胁。 近期的研究揭示,微塑料可能通过

多种途径对心血管系统产生不良影响。 现总结当前关于微塑料对心血管健康影响的研究,探讨其潜在的毒理机制,并结合现有的流

行病学和实验数据,评估微塑料暴露对心血管疾病的风险。 此外,还提出了未来研究的方向,并讨论了在公共卫生政策和临床实践

中应如何应对微塑料污染带来的健康风险。
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【Abstract】 Microplastics,as
 

ubiquitous
 

environmental
 

pollutants,have
 

been
 

identified
 

as
 

potential
 

threats
 

to
 

human
 

health. Recent
 

studies
 

have
 

demonstrated
 

that
 

microplastics
 

may
 

negatively
 

affect
 

the
 

cardiovascular
 

system
 

through
 

multiple
 

mechanisms. This
 

review
 

aims
 

to
 

synthesize
 

the
 

current
 

evidence
 

on
 

the
 

cardiovascular
 

impact
 

of
 

microplastics,exploring
 

their
 

potential
 

toxicological
 

pathways
 

and
 

assessing
 

the
 

associated
 

risks
 

for
 

cardiovascular
 

diseases
 

based
 

on
 

existing
 

epidemiological
 

and
 

experimental
 

data. Additionally, the
 

article
 

proposes
 

future
 

research
 

directions
 

and
 

discusses
 

strategies
 

for
 

addressing
 

the
 

health
 

risks
 

of
 

microplastic
 

pollution
 

within
 

public
 

health
 

policies
 

and
 

clinical
 

practice.
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　 　 全球每年向环境排放的微塑料(microplastic,MP)
为 10~4

 

000 万吨,预计到 2040 年这一数量可能会翻

倍。 模型预测表明,MP 的持续积累可能在 70 ~ 100 年

内造成大规模的环境危害。 MP 是指小于 5
 

mm 的塑料颗

粒,其中小于 1
 

μm 的颗粒被称为纳米塑料(nanoplastic,
NP)。 近年来 MP / NP 对心血管疾病 ( cardiovascular

 

disease,CVD)的影响[1] ,已成为研究的新兴热点。 但由

于暴露和影响数据不完整,详细的风险评估受到限制,
且这种影响的具体机制尚不明确。 在此背景下,本文将

结合现有的实验数据、流行病学研究和环境污染监测数

据,探讨 MP 对心血管系统的潜在影响,分析其作用机

制,并提出相应的公共卫生政策建议和未来研究方向。
通过系统性地总结当前的研究成果,希望能为未来的

CVD 预防、诊断和治疗提供参考。
1　 MP 的主要种类

MP / NP 是一类高度多样化的污染物,组成复杂,
包括聚合物材料及其化学品混合物。 其中聚乙烯

(polyethylene,PE) 和聚丙烯( polypropylene,PP ) 是全

球需要量最大的, 其次是聚对苯二甲酸乙二醇酯

(polyethy-lene
 

terephthalate,PET) 和含有苯乙烯的聚

合物,如聚苯乙烯(polystyrene,PS)、发泡 PS 等[2] 。 医

疗塑料废物则由 PP(44. 5
 

%)、PS(14. 1%)和聚氯乙

烯(polyvinyl
 

chloride,PVC)(41. 4
 

%)组成[3] 。 在这些

塑料中有相当大的比例可能被人体摄入。 PVC 是血

液中与动脉狭窄有关的主要聚合物[4] ,而摄入 PS 可

能对健康特别有害。 PS 占血液中 MP 的 36%,在动

脉[1] 、隐静脉[5] 、血栓[6] 与粥样斑块[7] 中都发现其身

影,其单体苯乙烯是已知的致癌物质和神经毒素。
研究[8]表明,PS 暴露与肥胖、高血糖和胰岛素抵抗指

数评分增加之间存在剂量依赖性的关联。 因此 MP /
NP 暴露可能成为 CVD 的潜在危险因素,值得进一步

深入研究。
2　 暴露途径

2. 1　 常规途径
 

消化道途径是人类摄入 MP / NP 最主要的方式[9] ,
包括直接摄入含有 MP / NP 的饮用水、海产品等。 以
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及通过食物链间接摄入已摄入 MP / NP 的生物体。 根

据最新的药物代谢动力学模型估算,儿童和成人每日

通过消化道摄入的 MP / NP 中位数分别为 553 粒和

883 粒[10] 。 研究[11]表明,经消化道摄入的 MP / NP 有

1% ~ 4%可通过肠道转运进入循环系统,并在体内长

期积累。 这些 MP / NP 经循环系统到达肝脏后,可能

引发糖脂代谢紊乱,诱发糖尿病、高血脂及脂肪营养

不良综合征,从而对心血管系统产生间接不利影响。
此外,人类肺部组织屏障的厚度<1

 

μm,允许 NP
通过。 研究预测,平均每人每年可吸入约 5. 37×104 个

MP / NP,主要来源于口罩[12] 、老化的塑料及 PM2. 5 等。
吸入的 MP 可通过肺泡与毛细血管之间的气体交换进

入上皮组织,并最终进入循环系统。 Zhang 等[13] 通过

小鼠呼吸暴露实验发现,暴露于 PS-NP
 

1 周后,小鼠心

脏标志物(如心肌肌钙蛋白 T、心房利尿钠肽和乳酸脱

氢酶)水平显著升高,提示急性心脏毒性;暴露 12 周

后,所有剂量组小鼠均表现出明显的心脏结构损伤,
表明即使低浓度 PS-NP 的长期暴露也可能对心脏健

康构成严重威胁。
日常生活中,许多产品如牙膏、面部清洁剂及外

用药物载体等均含有 MP / NP
 [14] 。 虽然目前尚无直接

证据表明 MP 通过皮肤途径进入人体并直接影响心

脏,但已经证实 MP 可通过 NOD 样受体热蛋白结构域

相关蛋白 3 ( NOD-like
 

receptor
 

thermal
 

protein
 

domain
 

associated
 

protein
 

3,NLRP3)介导的炎症和细胞焦亡对

正常皮肤细胞造成损害[15] ,亦可通过过敏反应导致上

皮周围区域的炎症、机会病原体定植和屏障愈合缺

陷,其对心血管系统的潜在影响仍需进一步研究。
2. 2　 医源途径

 

人体动脉内 MP / NP 主要类型为 PET(73. 70%)、
聚酰胺-66(15. 54%)、PVC(9. 69%) [1] ,这可能是由于

人体屏障作用限制了大尺寸 MP 的进入。 然而,新近

研究[16]表明,经皮冠状动脉介入治疗术后患者血液中

MP 含量显著增加,且增加的 MP 类型主要为血清前白

蛋白和 PE,与经皮冠状动脉介入治疗手术器械中检测

到的 MP 种类一致,提示有创操作或心脏直视手术可

能成为 MP / NP 直接进入人体心脏的新途径。 此外老

化的塑料矫治器,会有双酚 A 和 MP 的浸出,这些物质

会通过消化道途径进入人体内[17] 。
3　 潜在机制

最近临床前模型研究[18] 认为 MP / NP 是 CVD 的

一个新的危险因素。 总结其潜在机制如下。
3. 1　 MP / NP 对细胞的体外影响

大量研究已探讨了 MP / NP 对内皮细胞、免疫细

胞及其他与 CVD 发病机制相关细胞类型的影响。 研

究发现,经体外处理后,MP / NP 不仅可在具有内化活

性的细胞(如巨噬细胞)中检测到,还可存在于内皮细

胞及其他细胞中。 这种现象可能与 MP / NP 破坏细胞

膜特性的能力有关[19] 。 当 MP / NP 进入心肌细胞,可
能通过物理磨损直接造成细胞损伤。 Choi 等[19] 通过

统计学分析证实,碎片的边缘更锐利、曲率更大,与更

大的不良反应相关。
MP / NP 在细胞中无法降解,会在细胞内积累,导

致吞噬溶酶体清除功能缺陷。 在单核 / 巨噬细胞中,
MP / NP 在细胞质内的积累常伴随脂肪滴的积聚,这是

泡沫细胞形成的关键步骤之一[20] 。 为清除这些外来

颗粒,免疫细胞会激活 NADPH 氧化酶如过氧化氢酶

(catalase,CAT)等酶类,产生活性氧类(reactive
 

oxygen
 

species,ROS),进而引发促氧化级联反应。 有研究[21]

通过不良结局途径分析,将 ROS 确定为 MP / NP 的分

子起始事件。 此外,溶酶体清除功能缺陷还可能导致

细胞废物积累,进而引发炎症反应及其他细胞应激。
超氧化物歧化酶、CAT 和谷胱甘肽是衡量机体氧化应

激水平的重要标志物,而血管内皮生长因子则是评估

内皮细胞功能的关键指标。 研究[13,22] 发现,PS-NP 可

导致小鼠循环系统中超氧化物歧化酶、CAT 活性及谷

胱甘肽含量降低,同时血管内皮生长因子水平显著升

高,表明循环系统内氧化应激水平升高及血管内皮功

能损伤。
在氧化应激启动后,MP / NP 会被免疫系统识别为

外来物质,从而触发免疫防御机制[23] 。 一方面,促炎

反应相关基因的表达显著上调,导致促炎性细胞因子

释放增加[7] ;另一方面,氧化应激激活核因子 κB、p53
和核转录因子红系 2 相关因子 2 ( nuclear

 

factor-
erythroid2-related

 

factor
 

2,Nrf2)等多种转录因子,进一

步促进促炎性细胞因子的释放[13,22-23] 。 长期炎症反应

可能促进动脉粥样硬化的形成,从而增加 CVD 的风

险[24]
 

。 值得注意的是,在动脉粥样硬化斑块内检测到

MP / NP 的患者,其发生主要终点事件的风险显著高于

未检测到 MP / NP 的患者。 这一发现为 MP / NP 与

CVD 之间的潜在关联提供了重要证据。
此外,溶酶体清除功能缺陷还可能导致溶酶体破

裂,其内容物释放至细胞质中,通过 ROS 和溶酶体蛋

白酶(如组织蛋白酶)引发广泛损伤,并通过线粒体损

伤触发细胞凋亡。 Rubio 等[25] 比较了 PS-NP 对 TK6、
THP-1 和 Raji-B 细胞系的影响,发现 PS-NP 在浓度>
25

 

μg / mL 时可诱发高水平 ROS 生成,导致 DNA 损伤

并诱导细胞凋亡。 此外,PP-MP 可通过氧化应激激活

的 MAPK-Nrf2 信号转导途径诱导心肌细胞凋亡[26] 。
DNA 损伤和细胞凋亡被认为与心肌纤维化、动脉粥样
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硬化有关,这也可能是 MP / NP 心血管系统毒性的机

制之一。
3. 2　 心血管效应

3. 2. 1　 血液系统的紊乱

毛细血管的直径通常为 5 ~ 8
 

μm,血液系统压力

的存在导致柔韧的 MP / NP 在毛细血管系统中缓慢传

输,MP / NP 与血细胞相互作用的机会大大增加。 MP /
NP 的溶血能力已在体外细胞研究中得到证实。 用

PS-NP 处理人红细胞会导致严重的溶血,溶血程度与

颗粒大小和剂量有关。 红细胞的破坏,可能会导致局

部氧浓度变化,从而影响细胞代谢和功能[27] 。 改性的

PS-NP 会影响磷脂易位,干扰酶的活性,调节与邻近组

织的相互作用和凝血级联反应,增强红细胞黏附和凝

血酶生成,这又会促进血栓形成[28] 。 血液系统的紊乱

导致血管闭塞的风险升高,进一步加重心血管系统的

负担。
3. 2. 2　 心血管系统结构的改变

血管内皮细胞在维持血管稳态和功能完整性方

面发挥着至关重要的作用。 研究表明,MP / NP 可对血

管内皮细胞造成机械性损伤。 Dhakal 等[29] 的研究进

一步证实,NP 能够显著上调钠-葡萄糖共转运蛋白 2
的表达水平并增强衰老相关 β-半乳糖苷酶的活性,从
而导致猪冠状动脉内皮细胞发生衰老和功能障碍。
这一发现也为预防 MP 介导的内皮功能障碍及其相关

CVD 提供了潜在的治疗靶点。
Zhou 等[30] 的研究表明,PS-MP 可引起心脏组织

胶原蛋白沉积和细胞排列紊乱,且心肌肥厚相关标志

物(肌球蛋白重链 7B、脑利尿钠肽、Ⅰ型胶原蛋白 α1
链)的表达变化与心脏结构增厚、心房心室腔受压等

病理改变相一致,证实了 PS-MP 暴露可导致心肌肥厚

的发生。 此外,Wei 等[31] 的研究阐明了 PS-MP 通过

ROS 生成和核因子 κB 活化这两个上游调控机制,激
活 NLRP3 炎症小体通路,从而促进心肌的纤维化。

Bojic 等[32]利用新型研究平台发现,人诱导多能

干细胞在暴露于 PS-NP 后,房室心脏瓣膜的发育过程

及其细胞外基质功能均受到显著影响,同时激活了与

缺血性 CVD 风险密切相关的 APOC3 通路。 Zhang
等[33]的研究结果表明,PS-NP 可诱导血管狭窄和脉管

系统损伤,其机制涉及脂质代谢异常、动脉壁增厚,以
及通过调控与 PIWI 蛋白相作用的 RNA 介导的 MAPK
信号转导途径和钙通道参与的血管损伤过程。
3. 2. 3　 心脏功能受损

心率与能量消耗以及心血管风险和死亡率相关。
在鱼胚胎模型中观察到 MP / NP 暴露可引起心动过速

或过缓[34] ,其机制可能是氧化还原激活的 Nrf2 与其

他转录因子相互作用以调节心肌肌节正常生理活动,
从而影响心率。

MP / NP 亦可引起心包水肿[35] ,积液量达到一定

程度时,可造成心脏前负荷明显下降而导致心功能下

降。 造成的血管狭窄及血栓形成会增加心脏后负荷,
导致心功能进一步下降。

心肌肥厚及纤维化会导致心肌收缩力下降。 此

外,Roshanzadeh 等[36]的研究发现,PS-NP 暴露导致细

胞内 Ca2+浓度在电生理活动的早期(0 ~ 15
 

min)显著

降低,进而引起收缩力下降;而在后期(30 ~ 60
 

min),
线粒体膜电位和细胞代谢的显著下降加剧了收缩功

能障碍。
然而,当前关于 MP / NP 对心功能影响的研究存

在一定的局限性,主要体现在大多数实验仅采用单分

散的 PS 球形颗粒作为研究对象,使得难以将这些发

现直接外推至真实环境中复杂多样的 MP / NP 暴露

场景。
3. 2. 4　 MP 对心血管系统的间接作用

MP / NP 不仅能够吸附环境中的有害化学物质,还
可能通过释放这些物质破坏上皮完整性、上调炎症因

子、干扰能量代谢关键酶活性或诱导神经毒性[37] ,从
而对心血管系统产生复合毒性效应,增加 CVD 风

险[38] 。 此外,MP / NP (如高浓度 PE-MP)可诱导肠道

菌群失调,促进肥胖进展[39] ,并通过影响氧化三甲胺

和短链脂肪酸的生成,激活炎症小体及内质网应激通

路,导致血管炎症和重塑。 同时,MP / NP 引起的肠道

菌群紊乱可导致免疫功能相关细菌减少、致病菌增

加,引发免疫失衡和肠道炎症,进一步促进多种慢性

CVD 的发展。
4　 未来研究方向

尽管已有一些关于 MP / NP 对心血管系统影响的

初步研究,但仍需进一步探索以下具体领域。
4. 1　 长期暴露的影响

目前研究用于检测 MP / NP 污染的采样和分析

方法缺乏标准化,拉曼光谱、傅里叶变换红外光谱可

以估计所分析 MP / NP 大小和相对数量,但不能提供

所检测化合物的有效浓度。 而热裂解-气相色谱-质
谱法只能提供浓度的估计值。 此外,现有研究多在

高浓度暴露下观察毒性效应,且实验所用 MP / NP 类

型与环境中的不完全一致。 未来需解决的关键问题

包括:开发体内 MP / NP 定量与定性检测方法,建立

人类生物样本(如血液、唾液)中 MP / NP 暴露的生物

标志物评估工具,以及设计结构化问卷以评估暴露

情况。 这些是评估 MP / NP 对心血管系统综合影响

的基础。
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4. 2　 机制研究

MP / NP 除了上述毒性效应,还有可能充当其他污

染物的潜在转运体和化学增敏剂。 然而,关于不同大

小的塑料颗粒如何在体内分布,包括在循环系统特定

细胞(例如免疫系统细胞)中的定位以及模拟真实环

境中的混杂因素对循环系统的影响,存在许多悬而未

决的问题。 MP / NP 的免疫毒性作用及其免疫原性和

MP / NP 黏附、摄取和积累的机制,仍需广泛研究。
4. 3　 公共卫生政策和干预措施

为预防因 MP / NP 暴露所引起的心血管健康隐

患,政府及相关部门应出台政策,减少一次性塑料制

品的使用,推动塑料回收与再利用,同时加强对空气、
水源和土壤中 MP / NP 含量的监测,通过教育和宣传,
提高公众对 MP 污染的认知,在高风险人群中(如生活

在污染区的居民),开展定期健康检查,特别是 CVD 的

早期筛查,以便早期发现和干预。 医务人员需强化对

医疗用品的使用、贮存和处置规范,提升自身的综合

业务水平,增强大众对 MP / NP 相关知识的了解,来最

大程度减少塑料制品的使用。
5　 结论

MP / NP 对心血管健康的影响已成为一个日益严

峻的公共卫生问题。 在这一领域的研究中,跨学科合

作至关重要。 环境科学、毒理学和心血管医学等多学

科的协同努力,通过数据整合与交叉验证,可以显著

提升研究结果的可靠性与科学性,从而为未来深入理

解 MP / NP 暴露对心血管健康的影响提供坚实基础。
基于这些研究成果,制定有效的公共卫生政策与干预

措施将成为可能。
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