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环境污染与健康的关系是交叉学科领域中重要的热点研究方向之一. 当前,
重金属、有机毒物等各类有毒化学物质通过多种途径进入环境, 病毒、有害基因
等生物污染事件多发, 严重危害人类健康和生态安全[1,2]. 通过对195个国家和地区
84个疾病负担风险因素的研究发现, 环境因素与全球约60%的死亡有关[3,4]; 基于
暴露-疾病关联性,每年全球约有900万例人群死亡归因于空气、水和土壤污染,占
所有死亡人数16%[5]; 环境污染也会引发生态系统损害和生物多样性下降, 欧盟研
究认为, “污染”是生物多样性丧失的五大直接驱动因素之一. 显然, 环境污染问题
仍然是当前制约经济社会可持续发展、影响人类健康和生态安全的一个重大
障碍.

污染引发的健康问题往往与其对生命体的脱氧核糖核酸(DNA)、蛋白质、酶
等生物大分子结构和功能改变有关. 环境中污染物与生物大分子结合, 进而引起
基因异常表达、细胞增殖等, 最终导致生命体的生殖毒性、致癌性等危害效应[6];
阐明污染物与生物大分子的相互作用、效应及机制, 这是破解其人群和生态健康
危害的理论关键之一. 近些年来, 国内外该领域研究取得诸多进展. 计算模拟和谱
学技术被用于深入揭示污染物与生物大分子的相互作用及效应, 高通量组学方法
和线粒体DNA变化被用于污染物的毒性甄别与风险指示, 污染物与质粒互作影响
抗性基因水平转移和扩散. 这些进展推动了污染物与生物大分子互作及效应的理
论完善和技术发展.

在污染物与生物大分子互作研究方法方面, 计算模拟和谱学技术得到广泛应
用和快速发展. 借助结构生物学与深度学习技术, 大量生物大分子晶体结构得到
解析, 为利用计算模拟来分析污染物-生物大分子互作的构效关系、进而筛查风
险污染物奠定了基础. 计算模拟可以降低识别风险污染物的实验成本, 增加环境
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污染物的毒性机制信息, 在有限时间内对数百万个化合物与生物大分子互作关系
及致毒风险进行虚拟筛查. 谭皓月等人[7]综述了分子对接、分子动力学模拟、机
器学习辅助模拟等常用计算模拟方法在解析污染物-生物大分子互作关系及效应
中的应用. 谱学技术已被深度用于剖析重金属和有毒有机物与生物大分子的构效
关系研究. 渠晨晨等人[8]综述了生物大分子与重金属互作研究方法及作用机制.高
能分辨荧光检测X射线吸收光谱使重金属配位和电子结构得到展示, 可准确识别
蛋白质分子和细菌细胞中Cu(II)、Zn(II)、Hg(II)等重金属的配位结构[9]; 利用X射
线发射谱(XEs)发现半乳糖氧化酶中Cu(I)与1个酪氨酸和2个组氨酸配位, Cu

3d x y2 2作为前线分子轨道参与了O2的活化 [10 ]; 借助三维荧光光谱分析发现 ,

Cu(II)、Pb(II)、Cd(II)等重金属离子可淬灭牛血清蛋白色氨酸荧光[11]; 二维相关
傅里叶红外光谱分析表明, Burkholderia sp. MBR-1胞外DNA可通过嘌呤和磷酸
基结合Cd(II)和Ni(II), 导致DNA结构异化[12]. 秦超等人[6,13,14]揭示了邻苯二甲酸
酯、多环芳烃(PAHs)、有机氯农药等有毒有机物与胞外DNA非共价结合及机制,
借助于荧光猝灭、红外光谱等技术, 发现胸腺嘧啶为PAHs与鲑鱼精DNA结合的
主要位点, 并造成DNA分子局部损伤、扭曲或降解. 未来谱学技术与计算模拟、

人工智能等结合将为深入揭示污染物与生物大分子互作关系提供有力支撑.
在污染物毒性甄别与风险指示方面, 基于生物及其大分子响应的高通量组学

方法和线粒体DNA指示取得良好进展. 从众多环境污染物中筛查出高毒性、高风
险污染物是开展风险防控的前提和基础. 组学技术具有全基因组覆盖、通量高、

支持大数据分析等优势,为创新污染物测试与筛查方法提供了机遇. 闫路等人[4]综
述了高通量组学方法在有毒污染物筛查与风险评估中的应用及机制. 这些组学技
术主要包括基因组(genome)、转录组(transcriptome)、蛋白组(proteome)、代谢组
(metabolome)等, 其通过批量检测污染暴露后生物体内几乎所有基因、蛋白、代
谢物的变化来解析污染物毒性, 可以从不同功能水平增加数据分析的维度, 以人
源细胞为受试体的转录组学测试为例, 组学技术可以实现对将近2万个基因的转
录本进行测试及分析; 组学技术与化学分析结合还可准确识别复合污染场景下造
成生态与健康风险的关键致毒物质[15]. 线粒体DNA(mtDNA)拷贝数及表观遗传调
控对于线粒体行使功能至关重要, mtDNA 拷贝数的变化可指示生命体细胞对污
染所致氧化应激反应的早期分子事件[16], 当暴露于导致活性氧增加的污染环境
时, mtDNA明显比核DNA积累更多的氧化应激损伤, mtDNA异常也正作为一种可
能的环境污染暴露的敏感生物标志物而受到关注. 郑婧等人[17]综述了各类污染物
暴露引起mtDNA拷贝数和表观遗传修饰变化的最新进展, 指出发展更准确、灵敏
的mtDNA分析与测序手段将成为线粒体研究的一个热点和重要方向, 深入揭示污
染物毒性效应的mtDNA响应机制, 有望进一步推动mtDNA作为预防和诊断污染
物暴露所致疾病的潜在靶点.

一些DNA上携带抗生素抗性基因(antibiotic resistance genes, ARGs),污染物与
这些抗性质粒的结合及效应问题受到广泛关注. ARGs作为一种新兴污染物正严
重威胁着人类健康, 应对抗生素耐药性已成为一项全球性挑战[18]. 环境中常见有
机污染物、纳米物质(nanomaterials, NMs)往往与抗生素抗性质粒共存, 并可通过
互作进而影响ARGs的传播和扩散.基因水平转移是ARGs传播扩散的主要途径[19].
胡小婕等人[20]系统综述了有机污染物对抗生素抗性基因接合、转化、转导等水
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平转移的影响及机制. 总体来看, 多数有机污染物可通过施加选择性压力、引起氧化应激反应、改变细胞膜通透
性和细胞接触效率、调节三磷酸腺苷合成和群体感应等机制促进ARGs接合转移. 秦超等人[21]发现, 邻苯二甲酸酯
与抗生素抗性质粒结合可导致质粒团聚、受体细胞膜通透性降低、菌内氧化应激水平增加、三磷酸腺苷转化降
低, 最终抑制ARGs转化. 虽然理论上有机污染物也具有影响ARGs转导的潜力, 但相关研究仍几近空白, 亟待开拓.
人工合成纳米材料(engineered nanomaterials, ENMs)和微纳塑料的大规模生产和应用使其环境浓度持续增加, 预计
到2050年土壤中ENMs含量将达10 μg/kg. 土壤-植物系统被认为是抗性细菌和ARGs进入食物链的主要途径, 陈菲
然等人[22]系统阐述了ENMs和微纳塑料对ARGs在土壤-植物系统中迁移与传播的影响及机制, Ag NMs、CuO
NMs、TiO2/Ag/GO NMs 等ENMs可通过积累胞内活性氧、增加细胞膜透性、上调接合相关基因表达等来促进
ARGs传播, 也可通过影响土壤微生物抗性组和植物根系形貌与分泌功能, 进而调控抗生素抗性细菌和ARGs从根
际向植物的迁移. 化学污染物种类繁多, 其与抗生素抗性质粒互作的复合污染过程及调控原理研究才刚开始, 诸多
规律及机制仍待探索.

确保环境安全、保障人类健康、促进经济社会可持续发展, 这是当前我国面临的艰巨任务. 阐明污染物与生
物大分子互作规律及效应, 有望增进人们对环境污染与健康效应关系的认识和了解, 并据此提出科学高效的污染
管控举措. 为此, 本专题总结了近些年来污染物与生物大分子互作及效应方面的前沿进展, 展望了该领域未来发展
方向. 在此, 衷心感谢各位撰稿专家及《科学通报》编辑部给予本专题出版的支持与帮助.
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