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啶虫脒毒性效应及暴露水平研究进展
胡笑眉，郭婧怡，田英

上海交通大学公共卫生学院环境健康学系，上海  200025

摘要 ：

啶虫脒是一种重要的新型烟碱类杀虫剂，作为农药其对害虫的杀虫效能好，且对益虫
与哺乳动物相对安全，目前在全世界得到广泛应用。然而，近年来啶虫脒对哺乳动物的多种
生物毒性已经引起众多关注，其中，通过兴奋烟碱乙酰胆碱受体产生的神经毒性更是研究
热点。在日常生活中，啶虫脒主要以食物残留的形式经摄食途径进入人体，可在多种食物和
人体组织中检出。日本已有研究聚焦啶虫脒人群暴露水平，我国在这方面的研究目前数量
较少，未来可以进一步开展人群暴露水平及健康危害的研究。本文主要围绕啶虫脒的毒性
效应及人群暴露水平两方面展开。首先简述啶虫脒的理化性质及用途，然后着重介绍啶虫
脒的毒性作用，对其中的急性、慢性和发育神经毒性做出详细阐述，最后归纳食物中啶虫脒
的残留情况，并总结啶虫脒在普通人群和职业人群中的暴露水平，为啶虫脒的毒性效应及
暴露水平的进一步研究提供参考和启示。
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Research progress on acetamiprid toxicity and exposure   HU Xiao-mei, GUO Jing-yi, TIAN Ying 
(Department of Environmental Health, School of Public Health, Shanghai Jiao Tong University, 
Shanghai 200025, China)
Abstract: 

Acetamiprid, an important kind of neonicotinoid insecticide, is widely used in agriculture 
all over the world because of its high insecticidal efficacy and relative safety to beneficial 
insects and mammals. In recent years, the biological toxicity effects of acetamiprid, especially 
its neurotoxicity effect through nicotinic acetylcholine receptors (nAChRs), have attracted many 
researchers. Acetamiprid can remain in crops and then enter the body through food intake 
in daily life, and has been detected in various foods and human tissues. Japan has conducted 
studies on human exposure levels of acetamiprid, but China has few reports and calls for more 
studies on population exposure levels and adverse health effects. This paper reviewed the toxicity 
effects and exposure levels of acetamiprid in human population. It started with the physical 
and chemical properties and usage of acetamiprid, then emphasized on the toxicity effects of 
acetamiprid with detailed information about acute, chronic, and developmental neurotoxicity 
effects, and finally summarized acetamiprid residues in food and exposure levels in general and 
occupational populations, aiming to provide new ideas and insights for further research on the 
toxicity and exposure level of acetamiprid.
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啶虫脒（acetamiprid，ACE）属于新型烟碱类杀虫剂，是一种具有高针对性
的特效药剂，对于其靶标害虫具有显著的药效、较短的起效时间和较长的效果
维持时间，而对其非靶标害虫的活性较低［1］。啶虫脒能够显著提高农作物的产
量和质量，在农业中的应用不断增长，目前已在 50 多个国家上市，至 2017 年
第二季度，全球销售总额已接近 3 亿美元 ；在我国，啶虫脒是近年来销售额提
升最快的新烟碱类杀虫剂产品之一，2009—2014 年的复合年增长率达 7.9%，而
新烟碱类杀虫剂的同期复合年增长率是 6%［2］。日益广泛的使用令普通人群更
容易暴露于啶虫脒，近些年来，诸多研究聚焦于其对人群健康的潜在危害。本
文对目前啶虫脒的毒性作用与人群暴露情况进行综述，为未来进一步深入探索
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提供参考与启示。

1   啶虫脒的理化性质和用途
啶虫脒，化学名称为（E）-N1-［（6- 氯 -3- 吡啶）-

甲基］-N2- 氰基 -N1- 甲基乙酰胺，其结构类似于生物
体内的烟碱［3］。它的物理特性包括极性大，水溶性好，
在水溶液中稳定，半衰期长，不容易发生水解，具备
很强的内吸性。在土壤中，啶虫脒能够被微生物降解，
其半衰期约为 2.8~14 d［4］。啶虫脒的理化性质使其能
在水体、农作物中残留，继而通过饮水、饮食等途径
进入人体，从而产生潜在的毒性效应。

啶虫脒作为农药，具有内吸性强、用量少、速效
好、活性高、持效期长、杀虫谱广等特点［5］，主要以触
杀、内吸、胃毒、渗透等杀虫方式作用于同翅目害虫、
鳞翅目害虫、鞘翅目害虫和缨翅目害虫，并具有优良
的杀卵、杀幼虫活性［6］。因杀虫机制独特，与目前使
用的有机磷、氨基甲酸酯和拟除虫菊酯类杀虫剂不存
在交互抗性，因而可有效地防治对上述杀虫剂已产生
抗性的害虫。啶虫脒主要应用于以下四个领域 ：农业
和园林业，针对各种农作物和植物害虫 ；城市害虫防
治，针对苍蝇、蟑螂等 ；畜牧业，比如除牛棚中的跳
蚤 ；养鱼业，针对稻水象虫等［7-8］。总体而言，啶虫脒
的应用非常广泛，最常见的用途是保护农作物和其他
植物［9］。

2   啶虫脒的毒性作用
啶虫脒与烟碱乙酰胆碱受体（nicotinic acetylcholine 

receptors，nAChRs）结合并产生兴奋作用。它具有较高
的种属选择性，相比昆虫，它和哺乳动物的 nAChRs 亚
型的亲和力较低。根据联合国粮食及农业组织（Food 

and Agriculture Organization of the United Nations，FAO）
标准［10］：在急性毒性实验中，啶虫脒对大鼠经口半数
致死量（lethal dose 50%，LD50）为 140~417 mg/kg（以
体重计），经皮 LD50 大于 2 000 mg/kg（以体重计）；于
13 周的小鼠喂饲实验中，使雌性小鼠出现明显总胆
固醇水平下降的剂量为每日 106.1 mg/kg（以体重计），
在此基础上，啶虫脒慢性毒作用的最大无毒性反应剂
量（no observed adverse effect level，NOAEL）为 每 日
53.2 mg/kg（以体重计），随剂量增加出现的不良反应
有震颤、体重增量下降、食欲下降、血小板浓度降低
等 ；于 90 d 的大鼠喂饲实验中，使大鼠出现体重增量
下降、食欲下降、血清总胆固醇水平上升的剂量为每

日 50.8 mg/kg（以体重计），在此基础上，啶虫脒慢性
毒作用的 NOAEL 为每日 12.4 mg/kg（以体重计）。FAO

根据 2 年的大鼠毒性和致癌性实验，设立人群每日允
许摄入量为 0~0.07 mg/kg（以体重计）。

目前关于啶虫脒的毒物动力学过程（absorption，
distribution，metabolism，excretion，ADME）的研究还
很少。在普通人群中，啶虫脒经口进入机体后，被快
速吸收入血。在喷洒农药的作业工人中，啶虫脒也可
经呼吸道和皮肤的途径进入机体［11］。大鼠的喂饲实
验显示，经口摄入的啶虫脒在机体内主要分布于消化
道、肾上腺、肝脏和肾脏［10］。啶虫脒在经过肝脏 P450

酶系的代谢作用后，代谢产物主要随尿排出。
日本报道的数起啶虫脒急性中毒事件显示其对

人体有急性毒性，会引起涉及全身各组织脏器的急性
损害症状［12-15］，这些症状均直接或间接地与中枢神经
系统中的 nAChRs 有关。近几年，学术界开展的一系列
实验已经表明啶虫脒对哺乳动物具有多种毒性作用，
其中最值得关注的是其神经毒性，包括急慢性神经毒
性与发育神经毒性。目前，国内外正不断地开展实验
以阐明啶虫脒对哺乳动物的毒性作用与机制，研究热
点还包括一些其他的毒性如生殖毒性、遗传毒性和肝
毒性。
2.1   啶虫脒的神经毒性作用 

目前，啶虫脒神经毒性的研究较多。一系列实验
已证明啶虫脒对哺乳动物具有急性毒性效应。Kimura-

Kuroda 等［16］在实验中发现将浓度高于 1 μmol/L 的啶
虫脒作用于新生大鼠小脑神经细胞，可立即发现其对
nAChRs 产生了兴奋作用，引起钙离子内流，这表明啶
虫脒会影响哺乳动物的神经系统与脑功能。Terayama

等［17］将两组 8 周龄的成熟小鼠分别经口暴露于 10 倍
与 100 倍 NOAEL 的啶虫脒 7 d，发现啶虫脒在多个脑区
蓄积，以中脑、延髓、小脑、嗅球为主，蓄积量随暴露
量增加而增加，多个脑区 nAChRs 的表达减少 ；另外，
高剂量组的症状包括中枢神经系统功能紊乱，骨骼肌
疾病和心电图异常，与人类急性中毒病例中表现出的
症状类似。

许多动物研究显示，长期低剂量啶虫脒暴露具有
慢性神经毒性效应，具体表现为损伤成年动物的运
动能力与学习记忆功能［18-19］。Dhouib 等［20］通过连续
21 d 的 40 mg/kg（以体重计）啶虫脒经口染毒成年大
鼠，发现染毒组的感觉运动与神经肌肉反射表现出明
显缺陷，其可能机制是啶虫脒通过诱导坏死和氧化应
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激损伤初级神经元。为深入探究慢性毒性作用机制，
Gasmi 等［21］将成年大鼠经口暴露于 3.14 mg/kg（以体
重计）的啶虫脒 90 d，发现呼吸链功能和基质氧化状
态发生紊乱，线粒体膜丧失完整性。

除 急 性 与 慢 性 神 经 毒 性 之 外，目 前 也 有 很 多
关注啶虫脒对于发育中神经系统的毒性效应研究。
Christen 等［22］采用大鼠嗜铬细胞瘤 PC-12 细胞评估 18

种常见农药的发育神经毒性，认为啶虫脒对神经细
胞突触分支或转录改变的发生没有或仅有微弱影响。
然而，其他研究却得出了不同的结果。Kimura-Kuroda

等［16］通过体外实验得出啶虫脒对 nAChRs 的刺激作用
和（或）脱敏作用可能影响哺乳动物发育中的神经系
统。欧洲食品安全局（European Food Safety Authority，
EFSA）［23］通过审阅啶虫脒的评估报告、审批档案以及
文献资料对其潜在毒性进行再次评估，认为啶虫脒可
能影响神经系统的发育和功能。Kagawa 等［24］将怀孕
小鼠反复经口暴露于 5 mg/kg（以体重计）啶虫脒，评
估子代小鼠的神经发生与分布和小神经胶质细胞的
活化，胚胎期第 14 天的免疫组织学和形态学分析显
示，在胚胎期第 6 天到第 13 天间暴露于啶虫脒的小鼠
皮质板发育不全，神经发生减少，出生后第 14 天的检
测结果显示，小鼠新大脑皮层中出现异常的神经元分
布。这项研究提示孕期宫内啶虫脒暴露会对发育中的
神经系统产生毒性作用。

如前所述，目前关于啶虫脒慢性神经毒性的研究
多基于体外实验和动物实验，人群研究较少。Marfo

等［25］通过病例对照研究，证实了 85 名有神经系统症
状的日本普通人群尿液中啶虫脒与临床症状的关联
性，这些症状包括手指震颤、近期记忆丧失、头痛等，
为慢性啶虫脒暴露可能导致的神经系统损害提供了
依据。然而，关于啶虫脒长期暴露会损害人群健康的
证据不足，这是目前，也是今后研究的重点。
2.2   啶虫脒的其他毒性作用

除神经毒性以外，啶虫脒还具有生殖毒性、遗传
毒性和肝毒性等多种毒性效应。

Zhang 等［26］发现摄入啶虫脒的成年雄性小鼠的
体重与生殖器官的质量显著下降，睾酮浓度以及精子
数量、活力及顶体完好度明显降低 ；Gu 等［27］通过哺
乳动物细胞培养研究了啶虫脒暴露对体外受精过程

（in vitro fertilization，IVF）、受精卵以及 2- 细胞期胚胎
的影响，结果显示在 500 μmol/L 条件下，精子功能与
胚胎发育都受到了损害，尤其是在授精、受精卵形成

与第一次卵裂的阶段。Babeľová 等［28］评估了不同浓
度新烟碱类农药对小鼠植入前胚胎的潜在毒性，发
现 10 μmol/L 的啶虫脒显著降低胚胎细胞数量，并增
加囊胚的死亡数。这揭示啶虫脒对哺乳动物具有生
殖毒性。

Kocaman 等［29］分 别 用 25、30、35、40 μg/mL 的
啶虫脒进行人外周血淋巴细胞姐妹染色单体交换试
验（sister chromatid exchange，SCE）、染色体畸变试验

（chromosome aberrations scoring，CAs）和微核试验，发
现在各质量浓度啶虫脒作用下姐妹染色单体交换率、
染色体畸变率都显著上升，微核率在 30、35、40 μg/mL

条件下明显上升，揭示啶虫脒对人体具有潜在的遗传
毒性。

Wang 等［30］对比了摄入啶虫脒的小鼠与正常饮食
的小鼠的肝功能指标，发现摄入啶虫脒的小鼠血清中
的谷草转氨酶、丙氨酸转氨酶、碱性磷酸酶活性上升，
总蛋白与白蛋白活性下降。说明啶虫脒对哺乳动物具
有肝毒性。

3   食物中啶虫脒残留
食品中农药残留是我国食品安全问题重要组成

部分［31］，需更加关注。啶虫脒的内吸性很强，会被植
物接触部位直接吸收并到达植物的其他部位，造成更
多残留 ；而且它水溶性好，能够溶解在含水的土壤中，
通过植物的根部吸收进入作物。这两点决定了植物和
农作物中易于发生啶虫脒残留。啶虫脒可能伴随日常
饮食进入人体，继而对人体造成潜在危害，

近年来，国内外已对各类食物中的啶虫脒残留
开展了一系列研究，在研究涉及食物的种类上，以蔬
菜水果类居多，其他类型的食物较少。在国外，Chen

等［32］对美国居民日常食品中的新烟碱类杀虫剂含量
进行定量分析，在水果蔬菜和蜂蜜的样品中发现了低
水平的啶虫脒残留。Seccia 等［33］和 Jovanov 等［34］分别
在意大利和塞尔维亚当地市售的牛奶和蜂蜜中检出
了啶虫脒。以上研究中的检出值均未超过当地限值。
在我国，谭颖等［35］调查了北京市场上蔬菜水果中登
记使用的 9 种新烟碱类农药的残留量，发现 49 种蔬菜
样品与 24 种水果样品中的啶虫脒检出率均达 100%，
含量范围分别为 0.20~111、0.23~37.7 ng/g，这些均未
超过我国食品安全国家标准或美国联邦管理条例中
的限值。        

但是，各国对啶虫脒农药残留制定的限值互不
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相同。冯春野等［36］调查了上海市售的蔬菜水果中的
农药残留情况，发现总计 521 份样品中，啶虫脒都未
超 出 中 国 农 药 最 大 残 留 量（maximum residue limit，
MRL）标准，但其中 28 例超过欧盟 MRL 标准，5 例超
过日本 MRL 标准，在 1 份鸡毛菜和 1 份青菜样品中分
别超过日本 MRL 标准高达 190 倍和 60 倍。上述研究
表明，我国目前对于啶虫脒的限值规定仍有继续探讨

的余地。本文整合了多国最新的啶虫脒农残限值，比
较显示，与中国［37］、美国［38］对啶虫脒的农药残留限
定相比，日本［39］和欧盟［40］的啶虫脒残留限定所涉及
的食品种类更多，分类更加细致，在个别条目中限值
也更低，见表 1。制定农药残留限值是一个重要的政
策手段，和普通人群的健康有着密切的关联。未来可
以对啶虫脒在各种食物中的残留限值作进一步探究。

表 1   中国、美国、日本和欧盟啶虫脒农药残留限值比较

食物大类
中国［37］ 美国［38］ 日本［39］ 欧盟［40］

MRL（mg/kg） 细分种类数 MRL（mg/kg） 细分种类数 MRL（mg/kg） 细分种类数 MRL（mg/kg） 细分种类数
谷类 0.5 2 — — 0.2~3 5 0.01~0.1 10

豆类 — — — — 0.2~2 6 — —

蔬菜 0.2~1 8 0.2~3 4 0.02~10 58 0.01~5 60

水果 0.5~2 8 0.2~1 4 0.2~5 31 0.01~2 40

油料油脂 0.1 1 0.6~20 2 0.7 1 0.01~0.7 21

坚果 — — 1.2 1 0.1 7 0.07 1

动物制品 — — 0.01~0.2 18 0.01~0.2 28 0.02~1 44

调料与香草 — — — — 5 2 0.01~0.5 19

饮料 10 1 — — 30 1 0.05 1

蜂蜜 — — — — 0.2 — 0.05 —

［注］ MRL ：最大残留量。

4   啶虫脒在人群中的暴露水平
4.1   在普通人群中的暴露水平

自啶虫脒的潜在毒性效应被提出以来，它的人群
暴露水平已经引起一定关注。Osaka 等［41］调查了日本
爱知县 223 名 3 岁儿童 7 种新烟碱类农药的暴露水平，
通过检测他们的尿样发现啶虫脒检出率为 12.1%，最
高质量浓度为 2.01 μg/L，经肌酐矫正后为 1.73 μg/g。
Ueyama 等［42］在 1994—2011 年间 5 次检测日本京都及
其周边地区 95 名成年女性（45~75 岁）尿液中 7 种新
烟碱类杀虫剂水平，啶虫脒的最高检测水平分别是未
检出、0.03、0.08、0.20、0.03 μg/g（以肌酐计）。在上述
研究涉及人群中，儿童的啶虫脒暴露水平较高，人群
暴露水平在 2009 年达到高峰后下降。

我国在啶虫脒人群暴露水平方面也有一定的研
究成果，已有学者对食物中的啶虫脒残留量进行了评
估。在北京，谭颖等［35］采集市场上 49 种蔬菜和 24 种
水果，测定其中新烟碱类（包括啶虫脒）农药含量，将
所得数据结合中国居民膳食结构调查资料，用蒙特卡
罗模拟方法计算不同年龄段人群的日均经口摄入暴
露量概率分布，结果显示，从人群新烟碱类农药暴露
易感程度来看，男女都呈现 “ 学龄前儿童 > 青少年 >

中老年 > 成年人 ” 的规律 ；男性 ：学龄前儿童、青少
年、成年人和中老年人单位体重的日均暴露量分别是

257.2、209.3、132.1、150.1 ng/（kg•d），儿童暴露量几
乎是成年人的 2 倍 ；女性 ：学龄前儿童、青少年、成
年人和中老年人单位体重的日均暴露量分别是 271.4、
192.8、150.2、153.9 ng/（kg•d），儿童暴露量是成年人
的 1.8 倍。可见，在群体的水平上看，儿童是易感人
群，受新烟碱类农药的潜在危害更大。

对于普通消费大众而言，在尚未确切知晓啶虫脒
的蓄积会带来的具体健康危害的情况下，可以先采取
一些措施来降低其摄入量，尤其是健康更容易受到外
界因素损害的儿童与老年人。其中最重要的是购买
符合国家农药残留限量标准的安全食品。其次，对食
品进行一些适当的预处理。如在王洪艳等［43］比较了
4 种清洗方式对大白菜中啶虫脒的去除率 ：清水浸泡

（48.8%）< 臭氧处理（65.8%）< 搅动清洗（82.8%）< 洗
洁精搅动清洗（90.5%），虽然其中用洗洁精搅动清洗
这种方法的去除率最高，但这会导致食品中洗洁精的
残留和重要营养素维生素 C 的丢失，因此，推荐采取
的最佳处理方式是搅动清洗。这些做法能够有效减少
啶虫脒的摄入量，从而降低其带来的健康风险。
4.2   在职业人群中的暴露水平

上述研究聚焦于普通人群通过摄食途径对啶虫
脒的暴露。除此之外，从事与农药相关工作的职业人
群在作业过程中，可经由呼吸道吸入或皮肤接触的途



 | Journal of Environmental and Occupational Medicine | 2019, 36(6) 599

www.jeom.org

径暴露于啶虫脒，这同样值得关注。Marín 等［11］用液
相色谱串联质谱层析法评估温室蔬菜水果栽种环境中
喷洒啶虫脒的作业工人对啶虫脒的暴露。在环境暴露
方面，未采取任何防护措施的工人的吸入质量浓度和
总皮肤暴露水平分别为 2 ng/m³ 和 113.1 mL/h ；在内暴
露方面，工人的尿液中啶虫脒质量浓度为 145 ng/mL，
并通过对照试验成功证明这些工人的主要暴露途径
是皮肤接触。可见，这些喷洒农药的作业工人是啶虫
脒暴露的高危人群，针对他们健康风险的预防与保护
措施还需要进一步制定和加强实施，有必要提供专业
的防护设备如防护服等。

5   结语
啶虫脒自 20 世纪 80 年代初发明以来，在国外就

引起了众多学者对其安全性的关注，并对其毒性效应
和人群暴露进行了深入的探索，而国内对其健康风险
方面的研究却较少见。本文系统地介绍了啶虫脒的毒
性效应和人群暴露水平研究，指出啶虫脒除有急性毒
性外，还具有潜在的长期慢性毒性效应，包括发育神
经毒性、遗传毒性等，而目前的研究数量较有限，尚
不能完全阐明作用机制。另外，日本已有较大规模的
人群暴露水平资料，我国在这方面仍为空白。为深入
了解长期慢性的啶虫脒暴露对人群健康的危害，降低
潜在的神经发育毒性、遗传毒性等健康风险，今后有
关啶虫脒的研究应聚焦于深入探索啶虫脒生物毒性
的具体作用机制，获取大规模人群流行病学资料及开
展啶虫脒对人群健康影响的长期监控等方面。
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