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摘要 ：

环境中的化学物在我们日常生活中无处不在。其中环境内分泌干扰物（endocrine 

disrupting chemicals，EDCs）是一类具有干扰机体内源性激素特点的外源化学物，可增加众
多健康风险。特别引人注意的是，动物实验已经证实 EDCs 具有生殖毒性，EDCs 对于处在发
育关键期和敏感期的胎儿、婴幼儿，以及孕妇等易感人群的危害作用更加不容忽视。尽管我
们在了解 EDCs 对健康的危害性上取得了长足的进步，但如何全面评价其生殖健康的风险尚
处于起步阶段。本文就未来研究需要进一步关注的方面进行综述，并提出相关建议。
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Abstract: 

Environmental chemicals are omnipresent in our daily life. Among them, endocrine 
disrupting chemicals (EDCs) are exogenous chemicals that interfere with hormone action, 
thereby increasing the risk of adverse health outcomes. As it has already been proved by 
numerous laboratory and epidemiology studies, EDCs have a profound and life-long impact on 
human reproduction, especially for those at critical and sensitive developmental stages such as 
fetuses, infants, children, and women in reproductive age. Despite we have made progress in 
acknowledging the adverse effects, it is still at the beginning stage to comprehensively evaluate 
the reproductive risks of EDCs. The purpose of this paper is to provide an overview of future 
research directions and some recommendations.
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专栏 ：环境内分泌干扰物与生殖健康 
Special column: Environmental endocrine disrupting chemicals and reproductive health

随着城市化和工业化进程的推进，近几十年来，全球的化工生产不断加速，
预计 2030 年之前年均增长速度约为 3.4%［1］。目前全球生产的大约 7 万 ~10 万
种的化工产品中，约有 5 000 种年均产量超过 100 万 t［1］。有报道美国 2012 年工
业生产化学物为 4.31 亿 kg，相当于人均 1.3 万 kg［2］。目前，化工生产的地理区
域正在从发达国家转移到发展中国家，预计 2020 年之后发展中国家的生产增
长率领先于世界，世界贸易中所用化学品约三分之一为发展中国家生产［1］。经
济合作与发展组织（Organization for Economic Co-operation and Development，
OECD）展望 2030 年环境污染物的发展趋势，将环境化学物标记为 “ 红灯 ” 问题，
即管理不善，处于不良或恶化状态，亟待关注［3-4］。普通人群可通过食品、水、
空气、消费产品、土壤和灰尘等多途径暴露于这些化学物，其健康危害已引起
广泛关注。

在 众 多 的 化 学 污 染 物 中，环 境 内 分 泌 干 扰 物（endocrine-disrupting 

chemicals，EDCs）是一类具有干扰机体内源性激素特点的外源化学物，可导致
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多种健康风险，如肿瘤、生殖功能异常、认知缺陷和
代谢性疾病［5］。EDCs 既包括具有生物蓄积性的化学物
质，如多氯联苯、全氟烷基物质、多溴二苯醚、有机氯
农药（如氯二苯基三氯乙烷）、重金属，也包括易于降解
的化学物，如有机磷类及拟除虫菊酯类农药、酚类（如
双酚 A、三氯生、对羟基苯甲酸酯、邻苯二甲酸酯）［6］。

特别引人注意的是，EDCs 具有生殖毒性。在雄
性和雌性动物模型中，EDCs 暴露都可明显降低其生
育力，而 EDCs 对于处在发育关键期和敏感期的胎儿、
婴幼儿，以及孕妇等易感人群的危害作用更加不容忽
视［7-8］。越来越多的证明表明，EDCs 可影响类固醇的
生成、卵泡的发育和生长以及精子的发育和成熟，从
而导致人类的生育力下降和不良妊娠结局［9-10］。EDCs

还可通过胎盘进入胎儿体内，孕前和出生前的暴露可
导致未来几代人的 “ 预暴露 ”，产生远期影响，不仅使
子代儿童的生长发育异常、神经发育异常、代谢性疾
病等风险增加，甚至可能延续多代。因此，减少环境
化学物，尤其是 EDCs 的暴露，对全世界人类的生殖健
康意义重大［11］。

尽管我们在了解 EDCs 对健康的危害性上取得了
长足的进步，但如何全面评价其生殖健康的风险尚处
于起步阶段。与药物上市需要规范的体内、外毒性实
验和人群临床试验不同的是，现有的和新合成的化学
物仅需要有限的，甚至缺乏生殖毒性及其他相关毒性
的评估，就可以进入市场、家庭、学校和工作场所，且
严重缺乏环境及人体暴露水平的数据，亟须公共卫生
领域开展更多的研究和政府决策部门的关注［12］。本
文就未来研究需要进一步关注的方面综述如下。

1   人群暴露水平监测
目前，全球多个国家都已经建立了长期、系统

的环境有害物质人群生物检测项目。美国疾病预防
控制中心从 1999 年开始，开展了国家健康与营养调
查（National Health and Nutrition Examination Survey，
NHANES），监测了人体内包括金属、农药、多氯联苯、
多溴联苯醚、挥发性有机化合物、烟草烟雾、多环芳
烃代谢产物、全氟烷基物质、邻苯二甲酸酯及代谢产
物等约 265 种环境污染物的水平［13］。NHANES 2003—

2004 年的监测数据发现美国几乎所有孕妇都暴露于
至少 43 种不同的化学物质［14］。人体生物监测在我国
起步较晚，中国疾病预防控制中心环境与健康相关产
品安全所于 2015 年起，在全国范围内启动人体生物

监测项目现场调查，旨在评价我国居民人体生物组织
中环境化学物质暴露水平及分布特征［15］。人群生物
监测可以提供 EDCs 不同暴露途径整合的体内暴露水
平，系统了解人群环境暴露特点和变化规律，但不能
提供相关的暴露源信息，环境监测（例如空气、水、土
壤和食品等）研究可以弥补这一不足，识别暴露源对
于预防至关重要。

2   复合暴露的健康效应
由于各种环境化学物的广泛应用，人类不是暴露

于单一化学品或单一类别的化学品，而是不同类别的
化学混合物。人体会暴露于成千上万种化学物质，但
是对其中绝大多数都了解甚少甚至一无所知［2，16］。当
前研究的化学物质只是冰山一角。传统使用的是靶标
检测方法，根据已知的化学物列表选择特定的污染
物 ；而新的方法，如非靶标暴露组的筛选法，可以用
于识别 “ 冰山之下 ” 众多未知的化学物，可能是将来
重要的研究手段［17］。研究发现，同时暴露于多种化学
物可能对健康产生交互作用，特别是对于相似类别的
不良健康结局的影响［18］。一次对一种化学物质进行的
分析，可能低估了同时存在其他化学物质时对健康的
潜在影响。评估多种化学物和其他环境压力因素的累
积风险对健康造成的影响，是未来研究的热点之一。

3   同时关注父母双方暴露的健康效应
目前关注环境污染物在生命早期暴露对子代健

康的影响，绝大多数研究侧重于测量母亲孕期暴露水
平，而忽略了父亲的暴露情况。父体接触环境化学物
质对子代健康也有关键作用。特别是对于多氯联苯、
多溴二苯醚和铅等持久性 EDCs，胎儿暴露可能是受孕
前父母双方共同暴露的结果［19］。父亲暴露于 EDCs 可
引起精子的突变和表观遗传改变，从而增加胎儿的健
康风险，此外化学物质也可能通过精液携带造成胎儿
的直接暴露［20］。此外，父母亲由于生活环境和饮食习
惯近似，同时关注父母双方暴露对子代健康效应的影
响，可以更有效预测未知混杂因素的干扰作用，对流
行病学的因果推断十分有利［21］。

4   基因与环境化学物之间的交互作用
由于个体存在遗传易感性，环境 - 基因交互作用

在子代健康效应中所起的作用受到越来越多重视。基
因的遗传多态性影响人体对外源化学物的解毒能力，
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如有研究发现孕妇有机磷农药暴露与 PON1 基因的交
互作用对儿童神经行为发育可产生影响［22］，另一项
研究发现，具有 GSTM1 基因多态性的孕妇血液中有机
氯农药水平与早产呈正相关［23］。遗传多态性也改变
胎盘化学物质的转移，导致胎儿暴露水平的差异［24］。
环境 - 基因的关系不是单向的，而是双向的。有毒的
环境化学物暴露也可能导致基因发生突变或表观遗
传改变，这种变化与疾病发生（例如癌症、不孕症、代
谢性疾病）密切相关［25］。在风险评估中纳入基因 - 环
境的相互作用可能有助于识别并保护易感人群。

5   多代 / 跨代效应
近年来，动物实验表明孕期 EDCs 暴露可导致基

因突变以及表观遗传学改变，继而影响子代的健康，
甚至延续多代［11］。尽管大部分研究来自动物实验，但
有限的流行病学证据也开始出现。人群的多代效应首
先是药物己烯雌酚建立的，母亲在怀孕期间服用己烯
雌酚的女儿发生不良生殖结局的风险较高，包括罕见
的阴道癌和子宫颈功能不全，而其孙子出现尿道下裂
的风险增高，提示 EDCs 可引起跨性别的多代效应［26］。
此外，美国最近一项队列研究表明祖母在怀孕期间摄
入己烯雌酚与孙女的注意缺陷 / 多动症诊断有关［27］。
英国一项出生队列研究发现，祖母吸烟与孙女的孤独
症发病风险有关［28］。未来随着生命历程流行病学研
究的进展，在环境污染物的跨代 / 多代效应上将会有
更多的发现，具有重要的研究前景。

6   多学科融合，大数据共享
全球健康是未来的发展趋势［29］，而国内和国际

的合作，多学科融合，建立和共享大数据是关键所在。
完善的风险评估，需要包括估计每个个体整个生命周
期中经历的环境暴露情况 ；利用计算机、器官芯片技
术、体外或动物试验，系统生物学平台开展预测毒理
学，以预测环境中暴露的众多化学物的毒性 ；开展生
命历程流行病学调查，全面探索影响健康的风险因素 ；
以及各国健康体系的建立和完善。人群数据、各种组
学数据（暴露组学、蛋白质组学、代谢组学等）和毒理
学数据需要进一步整合，并在此基础上建立大数据的
共享平台，是未来全球健康计划中不可或缺的环节［30］。

7   重视预防和转化应用
为了将科学研究转化为更好地促进孕妇、儿童

以及子孙后代健康的政策、措施和行动，需要社会
各个层面的合作，包括政府决策部门、科学研究人
员、临床医生以及社区工作者的共同努力。国际妇产
科 联 合 会（International Federation of Gynecology and 

Obstetrics，FIGO）在关于接触有毒环境化学物质对生
殖健康影响的文章中，敦促包括妇产科医生、助产士、
护士、妇女保健护士等从业人员及其他人员在内的生
殖健康专业人员采取及时行动，以减少孕妇和儿童接
触有毒的环境化学物质［31］。FIGO 还建议让生殖相关
的卫生专业人员参与制定政策，以防止易感人群暴露
于有害的环境化学物质，确保食品安全，使环境卫生
成为卫生保健的一部分，并促进环境资源利用的公正
合理［31-32］。因为很多暴露个人无法控制（比如空气、
水、土壤和食物的污染），推进全社会的重视，倡导以
预防为主的策略行动至关重要。

《 环 境 与 职 业 医 学 》2020 年 11 月 刊 推 出 的 “ 环
境内分泌干扰物与生殖健康 ” 专栏，包括 3 篇研究论
文—《孕晚期母血多溴二苯醚水平与 8 岁儿童生长
发育的关联性研究》《2 岁幼儿双酚 A 暴露与体格发育
的关联 ：基于莱州湾出生队列研究》《全氟化合物暴
露对美国 12~20 岁人群性激素水平的影响》［33-35］，以
及 2 篇综述—《新烟碱类杀虫剂人群暴露水平及生
殖毒性的研究进展》和《孕期双酚 A 暴露与不良妊娠
结局的流行病学研究进展》［36-37］。本专栏旨在和环境
与职业医学界的同道们共同探讨环境内分泌干扰物与
生殖健康的关系，希望可以借此专栏抛砖引玉，引起
更多的重视。此外，我们应积极行动起来，为各级政
府制定有效的应对措施和相应的公共卫生政策献计献
策，将研究成果转化到实际应用，为减少我国人群的
环境内分泌干扰物暴露，保护生殖健康作出积极贡献。
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