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摘要 生物大分子分子量大、结构复杂, 对生命体的生命活动有着不可或缺的作用. 微纳米材料由于其优异的物

理和化学性能, 在许多领域得到了广泛应用. 然而, 在其大量生产、使用和频繁处理过程中, 一些微纳颗粒态材料

不可避免地流入环境, 并与环境中的生物大分子发生交互作用, 进而对生态安全和人群健康造成负面影响. 近年来,
微纳颗粒态污染物与生物大分子间的结合作用及效应已成为环境领域备受关注的一个研究热点, 相关研究取得一

些进展. 微纳颗粒态污染物通过分子间疏水相互作用、静电力、π-π相互作用、氢键、范德华力等非共价键作用

力与生物大分子发生结合. 微纳颗粒态污染物的自身性质(如空间构型、形状、表面化学性质和电荷分布)以及不

同环境因素(如离子强度、pH和缓冲液浓度等)均会对两者间的结合产生显著影响. 有关结合效应的研究多集中于

其对生物大分子构象、抗生素抗性基因(antibiotic resistance genes, ARGs)迁移的影响以及其对细胞和生命体的毒

性效应. 与微纳颗粒态污染物结合引起DNA与蛋白质分子构象变化, 介导细胞性能改变, 从而对细胞分化与增殖等

过程产生影响. 一些微纳颗粒态污染物与质粒结合促进了ARGs的迁移, 但该促进作用受浓度调控, 高浓度下微纳

金属氧化物等部分微纳颗粒态污染物则会因为其自身团聚作用表现出对ARGs迁移的抑制效应. 此外, 其与胞内生

物大分子的结合作用还表现出与长期或慢性疾病的相关性. 未来应聚焦更多种类的微纳颗粒态污染物, 拓展其与

不同类型生物大分子间结合效应研究.
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在过去五十年中, 微纳米技术的快速发展导致了

许多微纳米材料的诞生, 其应用广泛, 应用领域涵盖农

业、医药、食品、纺织等[1]. 截至2022年, 全球微纳米

材料的市场规模已超过550亿美元[2], 其中使用最为广

泛的微纳米材料包括TiO2纳米颗粒、SiO2纳米颗粒、

银纳米颗粒(silver nanoparticle, AgNPs)、锌纳米颗粒

(zinc nanoparticle, ZnNPs)和其他碳质微纳米材料[3]. 随
着微纳米产品的生产、运输与磨损, 微纳颗粒态物质

不可避免地被释放到环境中[4]. 与此同时, 塑料污染释

放出来的较大塑料碎片可以通过物理、化学和生物降

解等过程进一步分解成更小的碎片, 即微塑料或纳米

塑料. 微纳米塑料是一大类合成聚合物, 在日常生活中

被经常使用,为社会带来了巨大的效益.然而,约79%的

塑料最终却进入垃圾填埋场、河流、海洋和其他自然

系统[5]. 大型塑料碎片的分解, 无论是通过紫外线照射

和机械磨损, 还是通过生物腐蚀, 都可能导致小塑料物

品的产生, 甚至形成微纳米级颗粒, 也称为二次不良物

质[6]. 微纳米产品的大量消费和塑料废弃物的不当处理
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导致了微纳颗粒态物质广泛的环境积累, 威胁着生态

安全和人类健康[7]. 近年来, 微纳颗粒态物质在全球多

种环境介质中被检出, 它们自身的环境危害以及与其

他污染物的动态复合效应逐渐受到人们广泛关注. 微

纳颗粒态物质也以“污染物”的身份成为了国内外学者

重点关注的研究对象.
微纳颗粒态污染物主要指粒径在微米或纳米尺度

的污染物, 是目前国际上备受关注的新兴污染物之一.
“新兴污染物”或“新兴环境污染物”指的是一类化学物

质或材料, 它们对人类健康或环境构成了可察觉的、

潜在的或实际的威胁, 且这些威胁尚未有明确的、已

公布的健康标准作为参照[8]. 而微纳颗粒态物质, 在某

些特定条件下, 所具备的潜在环境和健康影响恰好匹

配了这一定义. 比如, TiO2在土壤中可能是无害的, 但

一旦其添加表面涂层, 则可能会造成水环境问题[9]. 此

外, 一些水生生物, 特别是鳟鱼, 暴露于纳米TiO2后容

易引发其产生氧化应激反应以及相关病理变化[10].
生物大分子是由一种或多种小分子物质(如单糖、

氨基酸、核苷酸等)以多种价键连接而成的大型生物

聚合体, 主要包括核酸、蛋白质、多糖等物质, 在生物

体的生命活动中发挥了重要作用[11]. 而污染物引发人

体健康风险的主要原因往往与其导致生物体中脱氧核

糖核酸(DNA)、蛋白质、酶等生物大分子的结构和功

能发生变化有关[12]. 因此, 探究污染物与各种生物大分

子间的结合作用及效应已成为了解其如何危害人体健

康的关键前提之一.
为进一步探明微纳颗粒态污染物对人体产生的诸

如生殖毒性、代谢毒性、内分泌干扰、“三致(致畸、

致癌、致突变)”毒性、抗生素耐药等危害效应及其机

理、并寻求其有效预防与控制方法, 近年来, 学者围绕

微纳颗粒态污染物与生物大分子间的结合作用及效应

这一科学问题, 开展系列探索, 取得了一些重要进展.
相关研究在两者的结合方式、结合机制、影响结合的

关键因子以及两者结合所产生的效应等诸多方面填补

了该领域研究空白. 然而, 此类研究所涉及的污染物种

类繁多, 所揭示的效应及机制复杂, 目前, 尚缺乏有效

的梳理与总结. 基于此, 本文从“结合作用”与“结合效

应”两方面, 分别对微纳颗粒态污染物与生物大分子的

结合作用及其效应进行综述, 并在此基础上指出了现

有研究尚存的不足与未来的研究方向, 以期增进人们

对微纳颗粒态污染物污染在分子生态效应方面的认识

和理解, 并为微纳米材料的安全使用提供参考依据.

1 微纳颗粒态新污染物与生物大分子的结合
作用

环境中的污染物通过摄取、吸入或者皮肤接触等

途径进入人体[13], 部分可通过参与化学反应被代谢, 而
剩下的部分则会留在人体中, 成为“致毒因子”. 它们会

与生物大分子上的活性位点结合, 干扰其有效功能, 进
而产生致毒效应. 比如: 聚苯乙烯纳米颗粒(polystyrene
nanoparticles, PS-NPs)与蛋白质结合, 引起了细胞功能

障碍、细胞死亡及免疫反应[14~16]; 量子点(quantum
dots, QDs)与DNA分子结合[17], 影响DNA转录, 导致染

色体及其基因突变[18]
、诱发癌症[19], 损害人体生殖功

能等. 因此, 梳理、总结微纳颗粒态污染物与生物大分

子间的结合方式、作用机理及关键影响因素对于了解

其致毒致病机理具有重要参考意义.

1.1 微纳颗粒态新污染物与生物大分子间的结合
方式

如图1所示, 微纳颗粒态污染物与生物大分子间的

结合主要由非共价相互作用介导. 非共价相互作用主

要包括疏水相互作用、π-π相互作用、静电相互作用

等. 在这些作用力单独或共同驱动下, 微纳颗粒态污染

物能够与生物大分子发生紧密结合, 从而影响生物大

分子的功能和活性.
1.1.1 疏水相互作用

疏水作用力产生于分子间的非极性相互作用. 当

微纳颗粒态污染物与生物大分子接触时, 其非极性部

分与生物大分子中的疏水区域相互作用, 进而使两者

紧密结合. Zuo等人[20,21]通过分子动力学模拟方法, 研

究了蛋白质HP35、胰蛋白以及具有WW结构域的蛋白

质和单壁碳纳米管(single-walled carbon nanotubes,
SWCNT)间的结合作用, 发现碳纳米管(carbon nano-
tube, CNTs)可以通过疏水作用与蛋白质的疏水核心结

合, 进而与蛋白质形成了稳定的复合物. Luan等人[22]通

过模拟计算方法同样发现, 石墨炔通过疏水作用与

HIV-1整合酶蛋白四种变体(Sim-1、Sim-2、Sim-3和
Sim-4)发生了结合作用.
1.1.2 π-π相互作用

π-π相互作用是两个π电子云之间的相互作用力,芳
香族分子(如DNA碱基、色氨酸、组氨酸、苯丙氨酸

等)之间存在π-π相互作用[23], 因此, 当微纳颗粒态污染

物含有芳香结构时, 其上的π电子云可以与生物大分子
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的π电子云相互作用, 进而导致两者结合. Chen等人[24]

研究证实, SWCNT可通过π-π相互作用有效吸附1-芘丁

酸N-羟基琥珀酰亚胺酯, 从而实现多壁碳纳米管与金

属硫蛋白和链霉亲和素蛋白的有效结合[25,26]. Kong等
人[27]研究发现石墨烯量子点通过π-π相互作用与DNA
上的碱基发生结合作用. Zuo等人[20]则发现, 在石墨烯

吸附蛋白质HP35的过程中, 呈片状结构的石墨烯分子

和HP35芳香族残基之间形成的π-π相互作用是两者结

合的关键机制.
1.1.3 静电相互作用

生物大分子表面通常具有比较强的负电性, 部分

带正电的微纳颗粒态污染物表面分布的电荷可与生物

大分子上分布的电荷相互吸引、产生静电相互作用,
进而导致二者结合. Wu等人[28]发现, 单链DNA(single-
stranded DNA, ssDNA)的负电荷和氨基二氧化硅颗粒

表面的正电荷之间的静电吸引力是影响DNA吸附到氨

基表面的最重要因素. Kulp等人[29]则发现, 金纳米颗粒

(AuNPs)与多肽分子的结合主要源于该颗粒物与多肽

分子上带负电的氨基酸形成了静电引力.
1.1.4 多种作用力共同作用

一般而言, 微纳颗粒态污染物表面基团多较为丰

富, 而生物大分子空间构象复杂, 结构内含有多种类型

的化学键和官能团, 其带电性、亲疏水性以及与微纳

颗粒态污染物相互作用形成氢键的能力也都各不相同,
因此二者之间的结合是一个复杂的、多种作用力协同

作用的过程. 如表1所示, 微纳颗粒态污染物与生物大

分子间的结合多涉及2种及以上的非共价作用(包括分

子间疏水作用、静电作用、π-π作用、氢键及范德华

力等). Hu等人[30]研究发现, 金属氧化物纳米颗粒(metal
oxide nanoparticles, MONPs)可与pUC19质粒的磷酸骨

架或碱基通过多种非共价作用(如配位作用、氢键或

范德华相互作用)发生结合.此外,其通过分子模拟计算

等方法进一步研究发现, 纳米颗粒态ZnO和TiO2分别通

过配位作用和氢键作用与磷酸骨架PO2-结合,纳米颗粒

态Al2O3则可能通过更强的H-O共价相互作用与质粒

DNA磷酸骨架结合, 三种MONPs与pUC19质粒的结合

方式不同, 结合能力依次排序为Al2O3>ZnO>TiO2.

1.2 微纳颗粒态新污染物与生物大分子结合的关键
影响因素

生物大分子往往具有极为复杂的三维结构, 包括

不同类型的折叠、卷曲和螺旋等形态, 是影响其与微

纳颗粒态污染物互作的关键因素之一. 因此, 在深入探

究不同微纳颗粒态污染物与生物大分子之间的结合作

用时, 应全面考虑上述各种因素, 以确保所得结论的准

确性与可靠性. 生物大分子复杂的结构使其具有高度

的特异性和选择性, 能够精确地与特定的分子发生结

合作用. 微纳颗粒态污染物与生物大分子发生结合作

用的前提就需其具备这些特性. 首先, 污染物分子需具

备合适的空间构型, 如小体积和高柔性, 从而可以与生

物大分子复杂结构中的特定位点发生结合作用. 比如,
与质粒结合时, 石墨烯量子点(graphene quantum dots,

图 1 (网络版彩色)微纳颗粒态污染物与常见生物大分子间的结合方式
Figure 1 (Color online) The interaction modes between micro-nano particulate pollutants and biological macromolecules
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GQDs)表面丰富的活性位点使得其可以直接与DNA磷

酸基团结合; 此外, GQDs分子的平面结构也使其可以

嵌插进质粒DNA双链并与碱基结合[43]. Zuo等人[20]发

现在石墨烯和HP35吸附的过程中, 因石墨烯柔软度高,
其可以通过调整自身形状来更好地适应芳香族残基,
进而形成更强的π-π相互作用.

其次, 污染物需具备能够与生物大分子相互作用

的官能团. 这些官能团通过与生物大分子上的一些特

定部位发生相互作用, 进而使污染物与其紧密结合. 比
如, Gessner等人[44]研究了官能团对聚苯乙烯纳米颗粒

吸附蛋白质的影响, 其发现蛋白质更易吸附在带有酸

性官能团的纳米颗粒表面, 而白蛋白和免疫球蛋白G则

优先吸附在含有强碱性(-NH2)或弱酸性(-COOH)官能

团的纳米颗粒表面. 同样地, 铁氧化物(iron oxide nano-
particles, IONPs)和金属有机骨架材料(metal-organic
frame, MOFs)也可凭借其表面官能团的正电荷与质粒

DNA分子表面带的负电荷产生高亲和力, 从而通过磷

酸基团与其发生吸附作用[45].
此外, 正如表1所示, 生物大分子与微纳颗粒态污

染物间的结合作用还受污染物特性(如尺寸、形状、

修饰程度等)以及环境因素(如离子强度、pH和缓冲溶

液浓度等)所影响[46]. 比如, Sheng等人[47]发现金属阳离

子改性蒙脱石因具有较高的比表面积和阳离子交换量,

其吸附DNA的性能远高于普通蒙脱石. Roman等人[48]

和Ganji[49]通过分子计算模拟发现, CNTs的螺旋结构会

影响其与带有不同电荷的氨基酸的结合作用, 当CNTs
接触到氨基氮活性位点时结合作用最强. Sacchetti等
人[50]发现, 利用聚乙二醇以不同方式(包被或官能化)
修饰SWCNT会显著影响其吸附蛋白质的程度. 而关于

环境因素, 我们前期研究发现热塑性聚氨酯微塑料

(thermoplastic polyurethane, TPU)对DNA的吸附过程容

易受外界环境因素如环境温度、pH和电解质浓度等影

响. 在供试温度范围(15~35℃)内, TPU对DNA的吸附量

在25℃时最大, 且吸附量会随着pH(3.0~9.0)和电解质

(NaCl)浓度升高而降低.

2 微纳颗粒态新污染物与生物大分子的结合
效应

微纳颗粒态污染物的人体健康风险已成为备受瞩

目的研究热点之一. 特别是其与生物大分子之间的结

合效应, 更是引起了学术界的高度关注. 微纳颗粒态污

染物与生物大分子间的结合效应涵盖多个方面, 包括

其对生物大分子构象的作用、对抗生素抗性基因(anti-
biotic resistance genes, ARGs)迁移的影响、对细胞或生

命体生命活动的干预, 以及可能引发的长期或慢性疾

病风险(表S1).

表 1 微纳颗粒物与生物大分子结合的主要方式与影响因素
Table 1 The interaction modes and related influencing factors between micro-nano particulates and biological macromolecules

微纳颗粒物种类 生物大分子 结合类型 结合位点 影响因素 参考文献

金纳米颗粒 单链DNA 化学键相互作用、范德华
力、疏水相互作用

碱基
温度、pH、纳米粒径、

盐浓度
[31]

氧化石墨烯 单链DNA π-π相互作用 碱基
温度、pH、纳米粒径、

盐浓度
[31]

金属纳米颗粒 双链DNA 化学键相互作用、静电作用 磷酸基团、碱基 [32]

金属氧化物纳米颗粒 DNA 静电作用、配位作用 磷酸基团 pH、盐浓度 [33]

碳纳米管 DNA π-π相互作用和氢键 碱基 [34]

二氧化硅纳米颗粒 DNA 氢键和静电作用 碱基 pH、盐浓度 [28]

二硫化钼/二硫化钨 DNA π-π相互作用和氢键 碱基 盐浓度 [35]

聚多巴胺纳米颗粒 DNA π-π相互作用 磷酸基团 pH、盐浓度 [36]

石墨烯 DNA π-π相互作用 碱基 [37]

二氧化钛纳米颗粒 DNA 静电作用吸附 磷酸基团、碱基 温度、pH [38]

铁氧化物纳米颗粒 转铁蛋白 范德华力、疏水相互作用 氨基酸 纳米颗粒粒径、表面曲率 [39]

金纳米颗粒 血蛋白 疏水相互作用 氨基酸 纳米颗粒粒径、浓度 [40]

石墨炔纳米片 钙调蛋白 氢键、疏水相互作用 氨基酸 盐浓度 [41]

碳基纳米材料 血浆蛋白 疏水相互作用 氨基酸
纳米颗粒氧化官能团密

度、尺寸和表面积
[42]
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2.1 影响生物大分子构象

微纳颗粒态污染物与生物大分子结合后会引起生

物大分子中受胁迫的区域暴露出来, 进而引起生物大

分子结构发生改变. 研究发现, 微纳颗粒态污染物(如
碳微纳米颗粒、微纳米塑料等)能够引起包含DNA和

蛋白质在内的许多生物大分子的二级甚至更高级结构

发生变化[51], 从而影响其聚集动力学、酶活性、与配

体结合能力等生物功能及活性[22].
目前, 光谱学技术是分析与污染物互作后生物大

分子构型、构象变化的主流方法. Zhong等人[52]利用X
射线吸收近边缘结构光谱研究了蛋白质在SWCNT上
的吸附, 发现SWCNT通过疏水作用吸附蛋白质, 并使

蛋白质的二级与三级结构发生扭曲. Liu等人[53]利用多

种光谱技术和透射电子显微镜研究了水溶性羟基化

SWCNT(SWCNTS-OH)与人血清白蛋白(human serum
albumin, HSA)的结合作用, 结果表明, SWCNTS-OH可

以在一定程度上导致HSA的分子结构被拉伸.
此外, 借助计算模拟技术手段可以较为直观地观

察二者间的结合过程及各类动态变化. 如Lacerda等
人[40]发现人血液蛋白(白蛋白、纤维蛋白原、γ球蛋

白、组蛋白和胰岛素)在与金纳米颗粒结合时引起氨

基酸残基暴露, 导致蛋白质二级结构发生改变. Zuo等
人[20]发现, HP35吸附至石墨烯后, 失去了大部分天然

的二级和三级结构. Meng等人[54]在研究血浆蛋白分子

在CNTs无纺布膜表面的吸附行为时发现, 该材料对纤

维蛋白原分子具有较强的吸附作用, 被吸附的纤维蛋

白原分子形成条索状结构, 抑制了不同血浆蛋白间的

协同作用.
总体来说, 不同种类的生物大分子在与微纳颗粒

态污染物发生结合作用后, 其结构变化呈现出多样性.
然而, 这些变化对生物大分子结构的影响因种类而异,
目前相关研究仅关注微纳颗粒态污染物对1~2类生物

大分子结构的影响, 未来研究还需补充其对其他种类

生物大分子结构的影响作用.

2.2 影响ARGs迁移

受人类活动影响, 环境中抗生素选择压力持续存

在, ARGs丰度逐渐增大. 2013年, Mao等人[55]和Zhang
等人[56]在胞内DNA/胞外DNA概念基础上, 分别提出了

胞内抗生素抗性基因(intracellular antibiotic resistance
genes, iARGs)和胞外抗生素抗性基因(extracellular anti-

biotic resistance genes, eARGs)的概念. 环境因素和自身

性质的差异使iARGs与eARGs具有截然不同的环境分

布及基因转移特征[57]. 其中, 胞外DNA(extracellular
deoxyribonucleic acid, eDNA)来自于生物体的细胞裂

解或主动分泌, 广泛存在于各种环境(包括土壤[58]
、

水[59]和沉积物)中, 可以作为eARGs的载体, 被微生物

摄入和利用, 并通过水平转移完成基因交换. iARGs会
随着耐药细菌的增殖而扩增, 并通过垂直迁移从亲代

传递给子代, 也会通过接合和转导的方式在物种内和

物种间迁移[60]. 因此, 微纳颗粒态污染物可以通过与

eDNA结合成为ARGs迁移的运输/阻断载体(图2(a)), 与
宿主细胞膜上的磷脂分子结合促进或阻断ARGs输送

(图2(b)), 与宿主细胞内的生物大分子结合引起系列应

激反应(图2(c)), 从而对ARGs的迁移产生影响[61].
2.2.1 促进ARGs迁移

大量研究表明, 微纳米颗粒-DNA复合物的形成是

其介导基因转移的关键机制之一[62]. 有报道称, 质粒

DNA-GQDs复合物的形成为ARGs转移至受体细胞内

创造了机会, 导致ARGs转化效率与频率提升[43]. Chung
等人[63]也报告了类似的现象, 他们发现与GQDs结合可

将质粒DNA-肽复合物转移进细胞的效率提高近8倍.
这一机制同样适用于低浓度IONPs和土壤矿物对ARGs
迁移的影响, Wang等人发现, 在低浓度下随着IONPs浓
度的增加, 其吸附质粒DNA的量也不断提升, 这些微纳

颗粒态物质可携带ARGs进入受体细胞, 进而使转化过

程得到促进[45,64].
通常, 膜结构的改变(例如, 脂质或蛋白质的减少)

会使细胞膜形成纳米孔或使膜通透性提升[65]. 因此, 微
纳颗粒物与细胞膜上脂多糖、磷脂等生物分子结合可

以影响细胞膜的流动性, 进而引发细胞膜结构和通透

性的变化[66], 最终对ARGs的水平转移产生影响. Hu等
人[66]研究发现, PS颗粒可以通过范德华力和强吸引力

与细胞膜中的脂质发生结合, 诱导细胞膜上的孔形成

和膜通透性增加, 提升了质粒进入受体细胞的效率, 进
而促进ARGs的水平转移. Zhang等人[67]通过透射电子

显微镜观察发现氧化铜纳米颗粒(CuO-NPs)与细胞膜

结合导致细胞膜损伤, 其进一步分析相关功能基因和

蛋白质表达水平, 发现CuO-NPs主要通过增加细胞膜

通透性促进了ARGs的水平转移.
此外, 微纳颗粒态污染物与胞内DNA、蛋白等结

合, 还会引起受体细胞发生氧化应激反应、调控其群

体感应信号(图2(c)), 这会间接促进ARGs的接合转移
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(图2(d1)). Qiu等人[68]发现, 纳米铝可以通过刺激细菌

的氧化应激-反应系统、提升共轭基因表达来提高

ARGs的接合效率. Xu等人[69]则发现二硫化钼纳米片通

过引起受体细胞膜通透性提升、胞内活性氧增加、胞

外聚合物分泌等机制促进RP4质粒介导的接合转移.
2.2.2 抑制ARGs迁移

ARGs的传播与扩繁同时涉及其水平转移和垂直

转移两个过程. 垂直转移是指亲代微生物将ARGs传递

给子代的过程[70]. 尽管iARGs可受细胞膜和细胞壁保

护, 规避了其受恶劣环境条件影响, 但这些条件可能导

致细胞死亡并将iARGs释放至胞外环境. 因此, 如果细

胞膜受损, 细菌内容物如离子、蛋白、还原糖、核酸

等从破损处流出[71], 最终导致耐药菌失活、无法完成

迭代, 便会抑制ARGs的垂直转移. 比如, AgNPs与细胞

膜上脂蛋白结合后, 导致受体细菌ROS过量产生, 引起

细胞膜损伤和受体菌失活, 抑制ARGs垂直转移[72]. 在

微纳颗粒态污染物内化至耐药菌胞内的过程中, 这些

物质会与胞内的DNA、蛋白质等关键成分发生结合,
从而显著干扰细菌原本有序的生理功能, 触发细菌的

应激反应机制, 导致细菌失去活性, 内容物流出(图2
(d2)), 最终抑制ARGs垂直转移[73].

此外, 与微纳颗粒态物质结合后, 承载ARGs的载

体(如质粒等)的形态与结构会发生显著改变, 这直接影

响了载体进入细胞的效率[74]. 比如, MONPs[30]和高浓

图 2 (网络版彩色)微纳颗粒态污染物与生物大分子的结合效应(以ARGs为例). (a) 微纳颗粒态污染物与eDNA结合对ARGs迁移的载体作用;
(b) 微纳颗粒态污染物与细胞膜上生物大分子结合对ARGs迁移的促进/阻断作用; (c) 微纳颗粒态污染物与宿主细胞内生物大分子结合引起系

列效应; (d) 微纳颗粒态污染物与生物大分子结合对ARGs接合转移及受体细菌活性的影响
Figure 2 (Color online) Binding effects of micro-nano particulate pollutants to biological macromolecules (taking ARGs as an example). (a) The
binding effects of micro-nano particulate pollutants to eDNA on ARGs migration; (b) the accelerative/blocked effects of micro-nano particulate
pollutants binding to biological macromolecules on ARGs migration; (c) the effects caused by micro-nano particulate pollutants binding to biological
macromolecules in host cells; (d) the effects of micro-nano particulate pollutants binding to biological macromolecules on the conjugative transfer of
ARGs and the activity of receptor bacteria
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度土壤矿物[64]与pUC19质粒磷酸基团和碱基结合后,
形成了大尺寸团聚体(粒径达2 μm), 使其无法进入大肠

杆菌胞内(该细菌大小仅1 μm), 从而抑制了ARGs水平

转移. 也有研究表明, 高浓度IONPs与土壤矿物本身会

发生团聚[75], 比表面积的急剧减少以及细胞内化程度

的降低一方面会减弱其对受体细胞的刺激作用, 另一

方面也使其无法有效承载ARGs进入细菌胞内, 最终导

致ARGs的迁移被抑制[45]. 此外, 微纳颗粒态污染物与

DNA结合还会引起抗生素抗性质粒裂解, 显著降低其

有效性, 进而抑制ARGs迁移. 比如, 氧化石墨烯展现为

一种独特的片状结构, 该结构使其具备嵌入质粒双链,
并通过π-π相互作用与质粒碱基结合的能力. Xu等人[76]

通过琼脂糖凝胶电泳实验揭示了氧化石墨烯与质粒间

的结合会导致质粒的双链结构出现裂口或解旋为单链,
从而显著降低了质粒进入宿主细胞的效率.

2.3 影响细胞或生命体的生命活动

细胞膜是微纳颗粒态污染物进入细胞的第一道屏

障, 细胞膜上含有大量的脂多糖(LPS)、蛋白质和磷脂,
当微纳颗粒态污染物接触细胞表面时便可能与这些生

物分子发生结合作用, 致使这些生物大分子活性降低,
进而影响细胞膜正常功能以及后续细胞或生命体的生

命活动. Rossi等人[16]利用模型研究了PS颗粒对细胞膜

的影响, 其发现PS易渗透、溶解进脂质膜中, 影响膜侧

向组织、蛋白活性, 进而影响细胞功能. Jiang等人[77]发

现, Al2O3、TiO2和ZnO纳米颗粒会吸附细菌细胞膜上

的蛋白质, 诱导蛋白质二级结构变化, 引起细胞损伤.
Faghihzadeh等人[78]通过傅里叶变换红外光谱在分子水

平上探究了细菌-纳米颗粒间的结合作用, 发现纳米颗

粒或其释放的离子可与蛋白质和酶中的氨基酸以及

DNA或RNA中的磷酸基团发生结合, 进而改变这些生

物大分子的结构, 最终对细菌产生了毒性作用. Shams
等人[79]研究发现, SWCNT可以通过疏水相互作用与细

胞膜中的肌动蛋白结合, 并在细胞膜表面滑动或旋转,
进而影响细胞生长和增殖速度. 此外, 表面呈正电性的

微纳颗粒态污染物更易通过静电相互作用结合到细胞

膜上, 对细胞的毒性更强. 比如, Fröhlich[80]发现带有阳

离子的纳米颗粒的细胞毒性更强, 更易导致细胞膜完

整性破坏, 并导致孔隙的产生, 进而导致线粒体和溶酶

体损伤.
当微纳颗粒态污染物突破细胞膜的屏障进入细胞

内部后, 很容易与胞质液中存在的蛋白质发生结合作

用, 形成微纳颗粒-蛋白质复合物, 诱导细胞生理变化.
例如, SWCNT通过与肺表面活性物质蛋白A(surfactant
protein-A, SP-A)和D(surfactant protein-D, SP-D)结合,
导致肺中可利用SP-A和SP-D缺失, 进而引起细胞炎

症[81].

2.4 诱导长期或慢性疾病

通常, 微纳颗粒态污染物可以通过内吞作用被人

体细胞吸收或通过吞噬作用被原核细胞吸收[82]. 进入

细胞后 , 微纳颗粒态污染物可以与细胞内成分(如
DNA、核糖体和蛋白)结合, 干扰细胞正常的运行机

制, 通过引起氧化应激反应、基因突变和异常表达等,
最终导致细胞失活[73]. 因此, 微纳颗粒态污染物与胞内

生物大分子的结合会诱导长期或慢性疾病. 研究人员

发现, 直径< 50 nm的纳米颗粒更易吸附人血液中的蛋

白, 这一过程可能会提升血液黏度和血液凝固能力, 进
而引发心脑血管疾病[40]. Jo等人[83]也同样发现, 石墨烯

纳米片与凝血蛋白结合会诱导血液凝固, 进而可能诱

发血液疾病. Xu等人[84]则发现, GQDs可以在碱基对之

间插入DNA双链,导致DNA链断裂,进而产生间接或继

发性遗传毒性.

3 展望

微纳米技术是当今科学研究的一个热点领域. 微

纳米颗粒态污染物因其不寻常的物理化学特性(如小

尺寸、高表面积、化学成分、结晶度、表面反应性、

溶解度、聚集行为等)受到了广泛关注. 尽管这些特性

使此类物质在人类生产、生活过程中展现出了独特且

优异的性能, 但随其流入环境, 这些特性有时也使其对

生态安全及人体健康造成了显著威胁. 近年来, 微纳颗

粒态污染物与生物大分子的结合作用及其效应研究已

成为环境领域关注的热点问题之一. 一方面, 微纳颗粒

态污染物通过多种非共价作用力(如疏水相互作用、

静电力、π-π相互作用、氢键、范德华力等)与生物大

分子发生结合, 并不同程度地受到自身性质(如空间构

型、形状、表面化学性质、表面电荷分布等)以及不

同环境因素(如离子强度、pH和缓冲液浓度等)影响.
另一方面, 微纳颗粒态污染物与生物大分子结合会引

起DNA与蛋白质分子构象变化, 介导细胞性能改变,
从而对细胞分化与增殖等过程产生影响. 此外, 部分微

纳颗粒态污染物(如微纳金属氧化物)能与质粒结合促

进其ARGs的迁移, 但易受浓度调控, 在高浓度下易发

评 述

4251



生自身团聚进而表现出对ARGs迁移的抑制效应. 并且,
二者的结合还表现出与长期或慢性疾病的相关性.

然而, 迄今相关研究多关注微纳颗粒态污染物与

DNA和蛋白间的结合, 关于其与多糖分子结合的研究

还较少. 未来可针对开展有关微纳颗粒态污染物与多

糖互作效应及其机制研究. 其次, 在微纳颗粒态污染物

分子生态效应相关研究中, 主要关注了微塑料、石墨

烯、纳米管、金属基与氧化金属基纳米颗粒等较少种

类的微纳颗粒态污染物, 对于结合效应的研究也多重

点侧重于其与生物大分子结合对ARGs水平转移的影

响. 未来研究可聚焦更多种类的微纳颗粒态污染物, 拓
展其与不同类型生物大分子的结合效应研究.
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Summary for “微纳颗粒态新污染物与生物大分子的结合作用及效应”

Binding and its effects of micro/nano-particulate emerging
contaminants with biomacromolecules
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The rapid advancement of micro and nanotechnology over the past five decades has led to the development of diverse micro and
nano-materials, widely utilized in various sectors such as agriculture, medicine, food, and textiles. By 2022, the global market size
for these materials had surpassed 55 billion US dollars, with TiO2-NPs, SiO2-NPs, AgNPs, and ZnNPs being among the most
widely employed nano-materials. However, the production and transportation of micro- and nano-products inevitably
result in the release of particulate matter into the environment. Meanwhile, the decomposition of plastic debris into micro-
and nano-plastics poses significant threats to ecological systems and human health. In recent years, micro- and nano-
particulate matter has been detected in global environmental media, with its environmental impact and synergistic effects
with other pollutants garnering substantial attention and emerging as a focal point of current research.
Biomacromolecules, including nucleic acids, proteins, and polysaccharides, are crucial bio-molecules that play a vital role in the

biological processes of living entities. Pollutants frequently cause changes in the structure and function of biomacromolecules
including DNA and proteins, which might result in possible health hazards. Therefore, it is essential to study the mechanisms and
impacts of the interaction between contaminants and biomacromolecules in order to understand the potential health risks they
provide.
To elucidate the potential detrimental effects of micro-nano particulate pollutants on human health and their underlying

mechanisms, as well as to develop effective prevention and control strategies, researchers have recently focused on the interaction
between these pollutants and biomacromolecules. Significant progress has been made in this field, revealing that micro- and nano-
particulate pollutants bind to biomacromolecules through non-covalent interactions, including inter-molecular hydrophobic
interactions, electrostatic interactions, π-π interactions, hydrogen bonding, and van der Waals forces. The binding processes are
significantly influenced by the pollutants’ characteristic properties (such as spatial configuration, shape, surface chemistry, and
surface charge distribution) and environmental factors (including ionic strength, pH, and buffer solution concentration). The
binding of micro- and nano-particulate pollutants to biomacromolecules induces conformational changes in DNA and proteins,
mediating alterations in cellular properties and affecting cell differentiation and proliferation. When certain micro-particles and
nanoparticles bind to plasmids, the migration of antibiotic resistance genes (ARGs) is promoted, although this promotion is
regulated by particle concentrations. At high concentrations, some micro-particles and nanoparticles, such as metal oxide
nanoparticles, exhibit strong aggregation, consequently inhibiting ARG migration. Furthermore, the binding of intracellular
biomacromolecules with micro- and nano-particulate pollutants has been associated with long-term or chronic diseases. This
review comprehensively examines the binding effects of micro- and nano-particulate pollutants with biomacromolecules from the
perspectives of “action” and “effects”.
Despite these advancements, most relevant studies have primarily focused on the binding between micro- and nano-particulate

pollutants and DNA and proteins, with limited attention given to their interactions with polysaccharide molecules. Future research
should explore the interactions between micro- and nano-particulate pollutants and polysaccharides, as well as their underlying
mechanisms. Additionally, studies on the molecular ecological effects of micro- and nano-particulate pollutants have primarily
concentrated on a limited number of pollutants, such as micro-plastics, carbon-based nanoparticles, and metal-based and metal-
oxide nanoparticles. The binding effects have largely focused on the impact of bio-molecule interactions on the horizontal transfer
of ARGs. Therefore, future investigations should encompass a broader range of micro- and nano-particulate pollutants and expand
the scope of their binding effects with biomacromolecules.

micro/nano emerging contaminants, biomacromolecule, binding action, binding effects, antibiotic resistance genes
(ARGs)
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