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摘要： 生物体特定组织或器官内重金属含量可反映环境重金属污染水平，但不能够提供分子水平的信息。 生物

标志物的变化可用于评估重金属暴露水平及对生物的潜在不利影响。 生物标志物包括暴露标志物、效应标志物

和易感性标志物。 综述了水生动物抗氧化生物标志物、遗传毒性标志物、乙酰胆碱酯酶、金属硫蛋白和热休克蛋

白等几种生物标志物监测水体镉污染的原理和应用现状，可为研究镉对水生动物的毒害机制提供参考，为防控重

金属污染、保护水生生态系统提供理论依据。
关键词： 重金属； 镉； 水生动物； 生物标志物

中图分类号： Ｘ１７４； Ｘ８３５　 　 文献标志码： Ａ　 　 文章编号： １６７３－４８３１（２０１７）０４－０２９７－１１
ＤＯＩ： １０．１１９３４ ／ ｊ．ｉｓｓｎ．１６７３－４８３１．２０１７．０４．００２

Ａｄｖａｎｃｅｍｅｎｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｓｔｕｄｙ ｏｎ Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｏｆ Ａｑｕａｔｉｃ Ａｎｉｍａｌｓ Ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ Ｃａｄｍｉｕｍ Ｓｔｒｅｓｓ． ＧＡＯ Ｔｉａｎ⁃ｒａｎ１，２，
ＺＨＯＵ Ｋｅ⁃ｘｉｎ２ （ １􀆰 Ｓｃｈｏｏｌ ｏｆ Ａｐｐｌｉｅｄ Ｍｅｔｅｏｒｏｌｏｇｙ， Ｎａｎｊｉｎｇ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ Ｓｃｉｅｎｃｅ ＆ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ， Ｎａｎｊｉｎｇ
２１００４４， Ｃｈｉｎａ； ２􀆰 Ｎａｎｊｉｎｇ Ｉｎｓｔｉｔｕｔｅ ｏｆ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ， Ｍｉｎｉｓｔｒｙ ｏｆ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ， Ｎａｎｊｉｎｇ ２１００４２，
Ｃｈｉｎａ）
Ａｂｓｔｒａｃｔ： Ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｎｔ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌｓ ｉｎ ａ ｃｅｒｔａｉｎ ｔｉｓｓｕｅ ｏｒ ｏｒｇａｎ ｏｆ ａｎ ｏｒｇａｎｉｓｍ ｍａｙ ｒｅｆｌｅｃｔ ｔｈｅ ｌｅｖｅｌ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌ ｐｏｌ⁃
ｌｕｔｉｏｎ ｉｎ ｔｈｅ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔ， ｂｕｔ ｎｏｔ ａｎｙ ｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｏｆ ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ｌｅｖｅｌ． Ｃｈａｎｇｅｓ ｉｎ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｍａｙ ｂｅ ｕｓｅｄ ｆｏｒ ａｓｓｅｓｓｉｎｇ ｌｅｖ⁃
ｅｌ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ｐｏｔｅｎｔｉａｌ ａｄｖｅｒｓｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｌｉｖｉｎｇ ｏｒｇａｎｉｓｍｓ． Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｃａｎ ｂｅ ｓｏｒｔｅｄ ｉｎｔｏ ｔｈｒｅｅ ｍａｊｏｒ ｃａｔ⁃
ｅｇｏｒｉｅｓ： ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ， ｅｆｆｅｃｔ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ａｎｄ ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ． Ｐｒｉｎｃｉｐｌｅｓ ｆｏｒ ｕｓｉｎｇ ａｎｔｉｏｘｉｄａｎｔ， ｇｅｎｅｔｉｃ
ｔｏｘｉｃｉｔｙ， ａｃｅｔｙｌ ｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ， ｍｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎ ａｎｄ ｈｅａｔ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｔｏ ｍｏｎｉｔｏｒ Ｃｄ ｐｏｌｌｕｔｉｏｎ ｏｆ ｗａｔｅｒ ｂｏｄｉｅｓ，
ａｎｄ ｓｔａｔｕｓ ｏｆ ｔｈｅｉｒ ａｐｐｌｉｃａｔｉｏｎｓ ａｒｅ ａｄｄｒｅｓｓｅｄ， ｉｎ ａｎ ａｔｔｅｍｐｔ ｔｏ ｐｒｏｖｉｄｅ ｓｏｍｅ ｒｅｆｅｒｅｎｃｅ ｆｏｒ ｆｕｔｕｒｅ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｍｅｃｈａｎｉｓｍ ｏｆ
ｃａｄｍｉｕｍ ｔｏｘｉｃａｔｉｏｎ ｏｆ ａｑｕａｔｉｃ ａｎｉｍａｌｓ ａｓ ｗｅｌｌ ａｓ ａ ｔｈｅｏｒｅｔｉｃａｌ ｂａｓｉｓ ｆｏｒ ｐｒｅｖｅｎｔｉｏｎ ａｎｄ ｃｏｎｔｒｏｌ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌ ｐｏｌｌｕｔｉｏｎ ａｎｄ
ｐｒｏｔｅｃｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ ａｑｕａｔｉｃ ｅｃｏｓｙｓｔｅｍ．
Ｋｅｙ ｗｏｒｄｓ： ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌ； ｃａｄｍｉｕｍ； ａｑｕａｔｉｃ ａｎｉｍａｌ； ｂｉｏｍａｒｋｅｒ

　 　 镉（ｃａｄｍｉｕｍ，Ｃｄ）是水生动物生长和发育的非

必需元素，对其具有潜在危害［１］。 进入生物体内的

镉离子主要通过结合活性酶或膜蛋白位点与必需

金属竞争来发挥毒性［２－４］。 自然环境中的镉主要来

源于地壳运动、岩石风化、火山活动或富镉土壤浸

出等自然因素，以及采矿、冶炼、生产和使用镍镉电

池等人为活动［５］。 镉离子易通过摄食、呼吸和吸附

作用被生物利用，累积在水体沉积物中和底栖水生

生物体内造成急性和慢性中毒，影响生物生存，并
通过食物链的富集作用可能引发人类肺、前列腺和

肾脏慢性疾病［２，６－８］。 ２０ 世纪末，镉及其化合物被

国际癌症研究机构（Ｉｎｔｅｒｎａｔｉｏｎａｌ Ａｇｅｎｃｙ ｆｏｒ Ｒｅｓｅａｒｃｈ
ｏｎ Ｃａｎｃｅｒ， ＩＡＲＣ ） 列 为 确 定 的 人 类 致 癌 物

（ｃａｒｃｉｎｏｇｅｎｉｃ ｔｏ ｈｕｍａｎｓ），属于Ⅰ类致癌物［９－１１］。
水生动物作为水生态系统的重要组成部分，可

以对环境中的重金属污染做出响应，金属胁迫下水

生动物的生理、生化相关指标可作为评价重金属污

染响应的生物标志物［１２］。 生物标志物通过指示分

子、细胞和组织水平结构或功能的改变，可表征生

物体所处的污染状态。
化学分析方法可定量检测生物体内重金属含

量，但无法反映重金属对生物的毒性效应。 为了解

这些生物效应，需从生物整体、组织、分子水平研究

重金属污染作用下水生动物体内各项代谢指标的

变化。 笔者总结了镉污染条件下水生动物体内生

物标志物的研究进展，以期为研究镉对水生动物的

毒害作用提供参考，并从中筛选出合适的生物指标

来评价水体重金属污染状况。
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１　 生物标志物概述

１􀆰 １　 生物标志物定义

生物标志物（ ｂｉｏｍａｒｋｅｒ）是从生物细胞和组织

中检测到的在生化、生理或遗传分子等方面发生异

常变化的信号指标，可用于判断污染物是否作用于

生物个体。 生物标志物的突出特征主要表现为可

被定量测定，能够直接以生物靶为反应终点，具有

敏感性和特异性，对污染物的早期预警性强，且测

定值与真实剂量的生物化学机制及毒性效应

相关［１３－１５］。
１􀆰 ２　 生物标志物分类

生物 标 志 物 主 要 涉 及 暴 露 生 物 标 志 物

（ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ）、毒性效应生物标志物（ ｔｏｘｉｃ
ｅｆｆｅｃｔ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ） 和 易 感 性 生 物 标 志 物

（ｓｕｓｃｅｐｔｉｂｉｌｉｔｙ ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ）３ 个方面［１６－１７］。 暴露生物

标志物通过测定组织中特定污染物或其代谢物，或
与内源性物质的反应产物来监测环境金属污染

物［１８］。 暴露生物标志物又分为内部剂量标志物和

生物学有效剂量标志物。 内部剂量标志物是在生

物体内测定的特定污染物及其代谢物含量；生物学

有效剂量标志物是指特定污染物及其代谢物与重

要的细胞、组织等靶结构相互作用形成的反应产物

含量［１７］。 毒性效应生物标志物是指生物体因暴露

外源污染物引起的靶细胞或组织的生物学改变［１９］。
易感性生物标志物是指由于遗传多样机体对毒物

产生效应的差异，如基因多态性就是一种易感性生

物标志物［１５］。

２　 镉胁迫的主要生物标志物

２􀆰 １　 暴露标志物

环境中的镉在进入生物体内各组织器官后才

会产生毒害效果。 水生动物吸收和积累金属离子

方式包括：鳃吸收溶解的金属离子，经循环系统转

移到其他器官；或摄取食物直接进入消化系统。 镉

通过以上 ２ 种途径与必需营养物质结合穿过细胞膜

进入水生动物体内［２０］，并通过食物链富集对其他物

种包括人类构成较高的毒性风险［２１］。
水环境中镉暴露剂量的增加及暴露时间的延

长会引起镉蓄积量的增加，蓄积量可作为环境中镉

污染的暴露标志物，且蓄积情况随着地理环境、生
物种类的不同而有所差异。 陈璐璐等［２２］ 对太湖动

物体内镉暴露水平进行监测，发现东部沿岸区镉暴

露浓度值最小，竺山湖区浓度值最大，全湖平均值

低于竺山湖区和西部沿岸的暴露水平。 水生动物

的生活习性决定了镉吸收富集的差异性，一般认

为，贝类和甲壳类大多栖息在水体底层，主要以底

泥物质为食，它们体内镉的平均含量明显高于食物

链更高营养级的鱼类［２３］。 秦春艳等［２４］ 对珠江口伶

仃洋海域的部分水生动物体内镉含量进行测定，发
现各种生物对镉的富集能力由大到小依次为双壳

类、头足类、甲壳类和鱼类，其中，七丝鲚的镉含量

最低，近江牡蛎的镉积累能力最强。
同种生物不同组织对镉的蓄积有一定影响。

由于特殊的生存环境以及生理结构，大多数水生动

物通过鳃吸收重金属，普遍认为鳃组织具有短暂的

重金属贮存功能，是累积重金属最多的器官［２５］。 对

淡水罗氏沼虾不同组织内低浓度镉的生物蓄积量

监测发现组织内镉的蓄积水平由高到低依次为鳃、
肝和腹部肌肉［２６］，鳃组织的血淋巴将镉逐步转移到

肝脏中，镉暴露下肝组织内镉可完全被金属硫蛋白

结合并进行解毒，而鳃不能，致使鳃组织中镉含量

最高，继而肝脏上皮细胞分化促使金属离子转移到

其他部位，其中腹部肌肉的收缩蛋白对钙离子具有

高亲和性，对其他金属表现出较低的亲和力，因此

腹部肌肉中镉累积量最少［２７］；镉诱导华溪蟹的研究

得到了类似结果［２５］。 有研究指出肝脏是鱼类微量

金属元素最终的贮存器官［２８］，如雌性淡水食蚊鱼肝

脏细胞膜组分中镉含量明显高于卵黄囊组织中含

量［２９］，可能的原因是镉作用于垂体和性腺，改变促

性腺激素的分泌和类固醇激素的活性，雌性硬骨鱼

类卵黄发育过程中，肝脏的代谢需求量非常大，肝
脏细胞质组分中的金属硫蛋白的合成与贮存增加

以清除重金属离子，而这种附加的代谢活动可能最

终损害卵黄，抑制卵黄原蛋白的表达，导致卵黄囊

重金属累积相对较少［３０］；但金头鲷镉积累研究表明

鳃内镉水平明显高于肝脏、肌肉，这是因为硬骨鱼

类鳃表面的非特异性糖蛋白能结合镉离子，并抑制

其他组织对镉的吸收［３１］。 低浓度镉暴露条件下鳎

鱼肾组织中被检测出镉蓄积量最高，其后依次是

肝、脾，与水环境直接接触的鳃和皮肤受到的影响

最小，其原因是镉最早聚积在肝脏中，然后被运到

肾脏，但金属硫蛋白很容易被肾小球排出并由肾小

管重吸收，致使肾组织中镉含量最高，肾脏释放的

镉离子最后进入组织的上皮细胞［３２］。 水生动物组

织内镉蓄积量见表 １［２５－２６，２９，３１－３７］。
尽管测定的镉水平能够直接指示环境镉污染

的程度，但镉在生物体内的蓄积情况受不同生物种

类和非生物环境条件等多种因素的影响［１８］。 环境

监测还应考虑水生动物的游动性，特别是鱼类等，
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以及种群的人为引入等问题，镉对环境的响应关系

还有待进一步的探讨。 因此，应用镉检测结果监测

水环境污染时，需要选择代表性较强的敏感生物，

例如，海洋贻贝［３８－４０］、溞类［６，４１］、水丝蚓［４２］等被认为

是较好的环境污染预警监测生物，且选定易于蓄积残

留镉的组织，如鳃［３３－３４］、肝胰脏［２９］等进行测定。

表 １　 水生动物组织内镉蓄积量

Ｔａｂｌｅ １　 Ｃａｄｍｉｕｍ ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ ａｑｕａｔｉｃ ａｎｉｍａｌｓ

水生动物
种类

ρ（镉） ／
（μｇ·Ｌ－１）

暴露时间

暴露条件

温度 ／
℃

ρ（溶解氧） ／
（ｍｇ·Ｌ－１）

盐度 ｐＨ 值
组织内镉

蓄积量排序
文献

马尼拉蛤
（Ｖｅｎｅｒｕｐｉｓ
ｐｈｉｌｉｐｐｉｎａｒｕｍ）

４、４０ ３５ ｄ １９～２０ ７􀆰 ８～８􀆰 ６ （２８􀆰 ２～２９􀆰 ５）‰ ７􀆰 ８～８􀆰 １ 鳃丝＞消化腺 ［３３］

紫贻贝
（Ｍｙｔｉｌｕｓ ｅｄｕｌｉｓ）

２０ １、４、８ ｄ １４􀆰 ８±０􀆰 １ （９８􀆰 １±０􀆰 ３）％ （３０􀆰 ８±０􀆰 ００７）‰ ７􀆰 ７±０􀆰 ０１ 鳃＞ 消化腺 ＞ 性
腺＞淋巴

［３４］

淡水罗氏沼虾
（Ｍａｃｒｏｂｒａｃｈｉｕｍ
ｓｉｎｔａｎｇｅｓｅ）

３０ ７ ｄ ２８～２９ ５􀆰 ９～６􀆰 ２ — ７􀆰 ６～８􀆰 １ 鳃 ＞ 肝 ＞ 腹 部
肌肉

［２６］

谷甾醇对日本对虾
〔Ｐｅｎａｅｕｓ
（Ｍａｒｓｕｐｅｎａｅｕｓ）
ｊａｐｏｎｉｃｕｓ〕

２００、 ２ ０００、
４ ０００

１５、４、４ ｄ ２５±１ — （３７±１）‰ — 鳃丝＞肝＞上肢 ［３５］

华溪蟹
（Ｓｉｎｏｐｏｔａｍｏｎ
ｈｅｎａｎｅｎｓｅ）

１ ０００、５ ０００ ０、４、１０、１６、
２２ ｄ

１４～１８ ６ — ６􀆰 ８ 鳃＞肝胰脏 ［２５］

中华绒螯蟹
（Ｅｒｉｏｃｈｅｉｒ ｓｉｎｅｎｓｉｓ）

５０ ３０ ｄ １４􀆰 ４±０􀆰 ３ ７􀆰 ８±１􀆰 ０ — ８􀆰 ２±０􀆰 ３ 鳃＞ 肝胰腺 ＞ 甲
壳＞肌肉

［３６］

金头鲷
（Ｓｐａｒｕｓ ａｕｒａｔａ）

１００ １１ ｄ １２ — ３０‰ — 鳃＞肝＞肌肉 ［３１］

淡水食蚊鱼
（Ｇａｍｂｕｓｉａ ａｆｆｉｎｉｓ）

４００ ５６ ｄ — — ０􀆰 ９‰ ７􀆰 ０９ 肝脏＞卵黄囊 ［２９］

鳎鱼
（Ｓｅｎｅｇａｌｅｓｅ ｓｏｌｅｓ）

０􀆰 ５、５、１０ ２８ ｄ １９ — ３０％～３１％ ７􀆰 ７±０􀆰 ２ 肾＞肝 ＞脾 ＞鳃 ＞
皮肤

［３２］

鲤鱼
（Ｃｙｐｒｉｎｕｓ ｃａｒｐｉｏ）

１５０ ９ ｄ １９～２２ ７􀆰 ０～７􀆰 ５ — ６􀆰 ９５±７􀆰 ２０ 血液 ＞ 肝脏 ＞ 肾
脏＞腮丝＞肌肉

［３７］

“—”表示无数据。

２􀆰 ２　 毒性效应标志物

２􀆰 ２􀆰 １　 抗氧化生物标志物

镉是非氧化还原活性金属，当镉积累率超过水

生动物的排放和解毒能力时，它可以间接引发氧化

应激并产生大量氧自由基，进而导致脂质过氧化作

用，造成生物系统氧化损伤，引发多种病理改变甚

至细胞死亡［４３－４５］。 为响应活性氧引发的细胞损伤，
生物体形成了一套抗氧化防御系统，如酶抗氧化系

统的超氧化物歧化酶（ＳＯＤ）、过氧化氢酶（ＣＡＴ）和
谷胱甘肽过氧化物酶（ＧＰＸ），以及非酶抗氧化系统

的谷胱甘肽、锌、硒、维生素 Ｅ、抗坏血酸、β－胡萝卜

素等，都可以清除脂质过氧化产物，抑制活性氧自

由基形成，保护大分子免受氧化损伤［４６－４７］。
各种有关金属镉引起氧化应激的研究表明，镉

可以诱导动物组织抗氧化酶活性改变［４８－５１］。 研究

发现，随着镉浓度的增加和暴露时间的延长，华溪

蟹肝胰腺细胞线粒体、消化系统和副性腺中 ＳＯＤ 活

性均表现出先上升后降低趋势［５１－５３］，这与大型蚤、
厚壳 贻 贝 鳃 组 织、 鲂 幼 鱼 的 毒 性 实 验 研 究 结

果［３９，５４－５５］相似。 将骨螺暴露于不同浓度镉污染物

中测定产卵前后不同阶段消化腺内 ＣＡＴ 活性变化，
发现镉结合蛋白质的巯基破坏了消化腺细胞结构，
促使 ＣＡＴ 含量增加［４９］。 镉胁迫作用下厚壳贻贝、
鱼类肝脏内 ＧＰＸ 活性与镉暴露呈剂量 －效应关

系［３９，５６］，这些数据表明镉暴露促使生物体抗氧化系

统参数发生显著变化。
随着镉离子浓度的升高，过氧化脂质的生成随

之增加，抗氧化系统诱导 ＳＯＤ、ＣＡＴ 活性不断上升，
加速分解过氧化物，随之刺激 ＧＰＸ 分解过氧化物，
从而刺激活性氧自由基的生成，进一步间接诱导

ＳＯＤ、ＣＡＴ 活性［５７］。 因此，镉污染作用下抗氧化酶

活性的改变趋势不能概化，如镉胁迫下贻贝抗氧化
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酶家族中的 ＧＰＸ 和 ＣＡＴ 活性增加，而 ＳＯＤ 活性无

显著变化［５８］；金头鲷肝脏中 ＧＰＸ 活性则呈下降趋

势［３１］。 即使大多数镉诱导的氧化应激都会使水生

生物组织的抗氧化酶活性水平显著增加，但因过氧

化脂质量随之增加不能及时被清除，抗氧化酶水平

的增加不足以抵御氧化应激［５９－６０］。
一些非酶抗氧化物质对镉暴露导致的多器官

毒性也具有保护作用，可以通过疏基基团与活性氧

直接作用运输和消除活性化合物，间接发挥抗氧化

功能，保护器官免受氧化应激，在调节镉诱导的脂

质过氧化过程中起着重要作用［６１］。 锌和硒能辅助

酶抗氧化系统修复氧化损伤，当向实验生物投喂含

锌或富硒食物时，生物体内抗氧化酶活性趋于正

常，两者同时供应可以明显减少受试生物组织器官

对镉的吸收，因此推断锌和硒对镉诱导的氧化应激

具有保护作用［６２－６３］。 脂质过氧化终产物丙二醛与

各种细胞成分发生反应，影响线粒体内关键酶活

性，造成酶和膜严重损坏， 可作为氧化损伤指

标［４８，６４－６５］。 有研究发现，迫于环境污染物镉压力，
水生动物会采取细胞和分子水平的自噬防御机制

来清除氧化受损的细胞器和蛋白，预先缓解镉诱导

的氧化应激，因此，一些水生动物的自噬反应可作

为毒性效应标志物监测生态系统健康［６６］。
各种酶活性及非酶物质的明显改变可以说明，

利用氧化应激相关生物标志物来有效监测镉污染

具有可行性。 但应当注意的是，应用抗氧化酶生物

标志物对镉污染进行早期预警时，必须考虑不同种

属间的个体差异、同种生物的不同生长发育时期以

及不同组织器官等可能对检测结果造成的影响，为
此，监测过程应当综合考虑多种因素的影响，以确

保检测结果的真实性［１８］。
２􀆰 ２􀆰 ２　 特异性基因标志物

镉离子进入细胞参与跨细胞膜运动，会干扰基

因表达和 ＤＮＡ 修复，从而干扰细胞的稳态和功能。
氧化应激、神经毒性和内分泌干扰效应等不同作用

机制可以表现为相应的基因表达变化，可将一些特

异性表达的基因视为分子生物标志物。 研究发现

编码抗氧化蛋白的 ｍＲＮＡ 丰度改变时，相关的酶活

性也会发生改变，例如镉胁迫下骨螺肝脏、卵巢中

金属硫蛋白、 ＣＡＴ、 ＳＯＤ 和 ＧＰＸ 的转录显著增

加［６７］；硫酸镉与 α－萘黄酮的联合毒性会引起斑马

鱼胚胎耐药相关蛋白 ＭＲＰ 和细胞色素 Ｐ４５０（ＣＹＰ）
的 ｍＲＮＡ 水平显著下调，导致 ＳＯＤ 活性被显著抑

制［６４］。 各种实验已经完成对斑马鱼、金头鲷的研

究，结果均显示镉的毒性是由 ＣＹＰ 的表达抑制以及

产生氧化应激引起的［６８－７０］。 测定镉对底栖寡毛类

蠕虫、水稻鳃蚯蚓、颡鱼幼鱼和胡鲶的急性毒性作

用，发现较高浓度镉暴露 ７２ 和 ９６ ｈ，观察到 ４ 种动

物体表黏液分泌过多，随时间的延长和浓度的提

高，颡鱼幼鱼和胡鲶出现自发运动增多、身体失衡、
呼吸困难等行为变化，表明镉具有神经系统毒

性［７１］。 低剂量氯化镉持续暴露影响斑马鱼幼鱼的

神经发育，具体表现为幼鱼轨迹紊乱、刻板式转向

运动增加、原地震颤等状态，且运动距离与镉暴露

浓度关系呈剂量依赖性的倒“Ｕ”型，光照惊恐反射

实验中，幼鱼对突发的光暗变化表现敏感或迟

钝［７２］。 生物体基因表达的异常最终会引起生理层

面的改变，关于镉对罗非鱼类固醇激素相关基因的

表达影响研究表明，镉毒性具有母系转移特点，处
理组雌性激素基因表达均上调，引起卵泡畸形，卵
巢发育迟滞，而雄性鱼类没有显著变化；已孕罗非

鱼的卵黄原蛋白表达明显下调，无法为胚胎提供氨

基酸、脂肪、碳水化合物、维生素和微量元素等营养

功能性物质［７３］。 以上基因表达异常控制的生理活

动改变表明镉污染对水生生物具有毒性作用。
２􀆰 ２􀆰 ３　 遗传毒性标志物

遗传毒性标志物可在分子水平上直接揭示有

毒污染物的毒性作用机制和由此引发的细胞及个

体水平上的破坏，具有专一性、特异性和广泛适用

性，可直接揭示毒性效应的分子反应机理，并通过

相关生物标志物揭示组织结构发生的变化，因此，
可将 ＤＮＡ 损伤视为镉污染的生物标志物。

环境压力胁迫下（如重金属镉污染等）生物体

内 ＤＮＡ 损伤的主要表现形式为碱基改变、ＤＮＡ 结

构破坏、甲基化损伤和 ＤＮＡ 交联等，它们对细胞产

生遗传毒性或细胞毒性，导致生殖细胞致死突变、
畸形和遗传缺陷等［７４］。 刘建博等［７５］ 观察不同浓度

镉离子染毒 ５ ｄ 后的精子染色体装片，发现远低于

半致死浓度的镉离子虽未直接造成文蛤死亡，但明

显破坏精子 ＤＮＡ 完整性，且随浓度的升高，完整性

下降趋势逐渐减慢并趋于平稳，说明镉离子对 ＤＮＡ
完整性已造成极严重的破坏。 曹哲明等［７６］ 发现镉

胁迫下鲤鱼基因组存在 ＤＮＡ 甲基化现象，且与镉离

子处理时间及浓度有关，且幼鱼暴露于不同浓度组

试剂中均未出现个体死亡，值得注意的是，急性试

验中甲基化位点的改变不一定同时引起 ＤＮＡ 损伤，
低浓度处理下鲤鱼甲基化水平较低，高浓度条件下

甲基化区域发生显著变化，可能导致相应基因的表

达异常。 这些遗传毒性结果证实镉污染虽未诱导

生物生理上的直接破坏，但可对基因表达造成一定
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程度的干扰。 陆慧贤等［７７］ 以缢蛏的消化腺和鳃 ２
种组织细胞为试验对象，应用彗星试验检测水体遗

传毒性效应，发现暴露期间 ＤＮＡ 损伤程度呈先上升

后降低趋势，且同一处理组鳃组织细胞 ＤＮＡ 损伤程

度高于消化腺细胞，随时间的延长，在组织内抗氧

化酶的作用下 ＤＮＡ 损伤得到一定程度的修复，因
此，将 ＤＮＡ 损伤作为镉污染监测指标时应考虑其他

生态毒理学指标的影响。
以往急性毒理实验研究中所采用的生物标志

物均建立在细胞和生理层面上，虽然可以定量检测

水环境中镉污染的毒性效应，但对基因表达层面干

扰作用的研究还较少，遗传毒性生物标志物的探索

将会成为以后重金属毒性研究的重点。
２􀆰 ２􀆰 ４　 乙酰胆碱酯酶（ａｃｅｔｙｌ ｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ，ＡＣｈＥ）

ＡＣｈＥ 是大多数物种的感觉和神经肌肉系统之

间的主要神经传递素，ＡＣｈＥ 的干扰可能妨碍神经

或肌肉纤维的正常通信。 一些研究表明，显著抑制

ＡＣｈＥ 活性的污染物包括重金属［７８－７９］，因此，水生动

物体内的 ＡＣｈＥ 活性可能是用于环境重金属污染物

检测的一个潜在的生物标志物。 但不是所有金属

胁迫都会对 ＡＣｈＥ 产生抑制作用，例如桡足类日本

虎斑猛水溞暴露于镉的生化反应的实验研究发现，
经过一定的曝光时间，镉明显提高 ＡＣｈＥ 活性，这与

酶活性受到抑制的结论存在分歧，因此，可以推断

生物标志物的反应可能与物种有关［８０］。
部分研究指出，镉离子抑制和激活 ＡＣｈＥ 活性

与生物体内金属胁迫相关响应酶的变化有关。 例

如，随暴露浓度及暴露时间的增加，银鲶鱼大脑和

肌肉中 ＡＣｈＥ 活性均呈现下降趋势，同时，脑中硫代

巴比妥酸反应物质（ＴＢＡＲＳ）含量增加，１４ ｄ 后，发
现脑中 ＡＣｈＥ 活性得到恢复，而鱼肌肉内无明显变

化，脑中 ＡＣｈＥ 活性抑制状态的解除可能与 ＴＢＡＲＳ
水平的增加［８１］ 有关。 比较 ２ 种重金属对罗非鱼脑

和肌肉胆碱酯抑制潜力的研究发现，高浓度镉或铜

对胆碱酯的抑制作用比低浓度镉或铜更大，且脑组

织比肌肉组织更敏感，且随着暴露时间的延长，镉
诱导的酶抑制作用逐渐降低或丧失，可以推测镉诱

导作用下鱼体内产生的金属硫蛋白缓解了镉对胆

碱酯的抑制效果［８２］。
综合上述结果可以推断，镉胁迫下水生动物体

内 ＡＣｈＥ 的改变可以作为监测镉污染的毒性效应标

志物，用于监测水生态系统中有毒污染物的存在，
然而与其他生物标志物相比，ＡＣｈＥ 的敏感程度还

较低，有关镉胁迫抑制 ＡＣｈＥ 的机制尚不明确。

２􀆰 ３　 易感性标志物

２􀆰 ３􀆰 １　 金属硫蛋白（ｍｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎ，ＭＴ）
金属结合蛋白具有特殊的解毒功能，在金属元

素代谢中起到重要作用。 ＭＴ 是一种低分子量蛋白

质，其独特的半胱氨酸结构与金属离子具有高亲和

力，与重金属形成的金属 －硫簇参与金属离子解

毒［８３］。 一般认为，重金属胁迫下 ＭＴ 的生理功能包

括调节金属在细胞内的浓度、激活调节蛋白和清除

自由基，且 ＭＴ 属于基因多态性家族［８４－８７］，可以在

转录水平上被环境中的金属诱导，因此，ＭＴ 基因表

达高低和 ＭＴ 含量的变化可以被认为是金属胁迫的

易感性生物标志物［８８－９０］。 研究发现，镉处理诱导四

角蛤蜊［９１］、底栖摇蚊幼虫［９２］、长江华溪蟹［９３］、红树

林鳉鱼［９４］和宽鳍 ［９５］ ＭＴ ｍＲＮＡ 的表达均以剂量

依赖的方式上调。 缢蛏内脏中 ＭＴ ｍＲＮＡ 的组织特

异性表达随镉离子浓度的增加而明显升高，且具有

较好的剂量效应和时间依赖性［９６］，这些结果表明

ＭＴ 是水生环境中重金属的一种潜在生物标志物。
但镉诱导的 ＭＴ 响应也受到生活环境、物种和

组织部位等因素的影响。 例如，有学者在亚热带墨

西哥太平洋牡蛎养殖区的河流附近、养殖区近海河

口和养殖区中间位置 ３ 个地点对牡蛎进行取样，监
测收集的生物体内 ＭＴ 含量变化，发现随着镉浓度

的增加所有采样点收集的牡蛎 ＭＴ 含量均升高，且
由于河流附近富集大量农药，该采样点 ＭＴ 含量明

显高于其他采样点［９７］。 ＣＲＥＴÌ Ｐ 等［９８］ 针对密集

型、半密集型及非密集型 ３ 种鱼类养殖系统探讨金

头鲷组织中 ＭＴ 含量情况，结果发现所有养殖类型

的金头鲷组织中 ＭＴ 含量由高到低依次为肌肉、肠、
肝脏、肾脏和鳃，且密集型和半密集型养殖场中金

头鲷肠道中 ＭＴ 含量明显高于非密集型养殖场中金

头鲷肠道中 ＭＴ 含量。
此外，水生动物生存环境中存在的其他物质对

镉胁迫的响应也有所影响。 镉和锌离子对大型蚤

的联合毒性研究发现，随着暴露浓度的增加，镉和

锌重金属联合毒性相继表现出协同作用、相加作用

和拮抗作用［９９］。 对脊尾白虾卵巢、肌肉、胃和肝胰

脏 ４ 种组织中 ＭＴ 编码基因 ＥｃＭＴ 表达情况的研究

表明，暴露于氯化镉中 １２ ｈ 基因表达下调，暴露于

硫酸铜 １２ ｈ 基因表达上调，而暴露于这 ２ 种金属 ２４
ｈ 后基因表达出现下调，这表明 ＥｃＭＴ 的表达可作

为海水中镉污染的生物标志物［１００］。 与实验室环境

条件相比，自然条件下各种污染物之间相互作用会

影响生物体内 ＭＴ 变化，因此加强对混杂金属共同

污染方面的研究具有重要意义。 仅凭重金属含量
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定量描述无法反映重金属对生物的毒性效应机制，
在这种情况下，通过测定水生动物体内 ＭＴ 含量及

其基因表达水平可以有效地反映水质的污染程度。
２􀆰 ３􀆰 ２　 热休克蛋白（ｈｅａｔｓ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎｓ，ＨＳＰ）

ＨＳＰ 是一类分子伴侣，负责蛋白质的折叠和组

装，可作为防御蛋白来维持细胞稳态［１０１］。 ＨＳＰ 也

称应激蛋白，其合成的增加可以响应各种物理和化

学压力，包括温度、盐度、金属和一些外源性化学物

质，故这类蛋白质被认为是良好的应激标志物［１０２］。
ＨＳＰ 具有基因多态性［１０３－１０５］，其基因表达已成为转

录调节、应激反应和分子进化的研究对象，可能成

为一种新的环境生物标志物，当面对重金属胁迫、
氧化应激等环境压力时，细胞产生各种 ＨＳＰ 防止外

来蛋白质聚集，促进折叠合成新蛋白，稳定并修复

损坏蛋白，保护细胞免于受损［４９，６６，１０６－１０９］。
一些研究表明，冷、热应激可刺激水生动物对

环境抗逆性的提高［１１０－１１２］，如水温升高导致草鱼肝

脏和肌肉中 ＨＳＰ７３ 表达上调［１１３］；热休克蛋白对盐

胁迫的适应功能机理还不明确，一种可能性是热休

克蛋白变异是变性蛋白质的积累结果，导致盐度休

克细胞质壁分离过程中造成的水活性降低［１１４］；此
外，水生动物特殊的生存环境决定了水体低氧势必

会对动物体造成一定损伤，低氧胁迫过程 ＨＳＰ 表达

量明显高于对照组，且具有组织差异性，复氧后表

达水平恢复到正常［１１５－１１６］，热激蛋白的差异表达在

保护和维持低氧胁迫下水生动物的正常生理活动

方面具有重要作用［１１７］；以上结果表明热休克蛋白

表达差异性可以作为抵御温度、盐度、溶氧应激的

重要生理响应机制。
一般情况下，正常细胞内 ＨＳＰ 水平较低，而在

应激状态如重金属镉暴露下，水生动物体内 ＨＳＰ
（ＨＳＰ６０、 ＨＳＰ７０ 和 ＨＳＰ９０） 基因的表达明显升

高［１０９，１１８］。 镉离子亚致死浓度及短期暴露不足以引

起金头鲷幼鱼 ＨＳＰ７０ 的预期转录调制，随着浓度升

高及暴露时间的延长，ＨＳＰ７０ 的相对表达水平明显

下降［１１９］，这与对太平洋牡蛎［１２０］、鲫鱼［１２１］ 的研究结

果相似。 也有研究指出，暴露于镉中的鱼不同组织

中 ＨＳＰ 的表达水平增加［１２２］ 或表达无任何变

化［１２３］，因此，可以推测该基因的普遍存在及其表达

情况在很大程度上取决于组织差异性。
重金属胁迫可以激活机体内应激蛋白的合成，

它们根据细胞的损伤程度能产生解毒和抗氧化作

用，因此，ＨＳＰ 含量及基因的表达通常被提出作为

一个敏感的和有效的生物标志物，用于评估金属镉

暴露累积的生物效应。

３　 展望

细胞、分子或基因水平上的生物标志物在镉污

染暴露和毒性效应的早期预警方面显示了其优越

性，并取得了很大进展，但镉对水生动物的生物标

志研究尚不全面，并有待进一步研究，具体表现为

以下几个方面：（１）目前国内外研究多集中于实验

室研究条件下、单一或多种重金属联合暴露途径的

响应规律，不能有效反映实际水环境中其他污染物

复合污染对水生动物的综合影响。 （２）生物标志物

监测水体重金属污染具有种间差异性和组织差异

性，且生物响应过程容易受到外界环境因素如地理

位置、温度、盐度和 ｐＨ 等的影响。 （３）应注重多种

类型生物标志物的联合使用，增加总体污染评价结

果的可靠性。 （４）加强镉等重金属对水生动物致毒

机制方面的研究，有助于解释受重金属胁迫后各种

生物标志物的变化规律。
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Ｂｉｏｍａｒｋｅｒｓ ｉｎ Ｊａｐａｎｅｓｅ Ｆｌｏｕｎｄｅｒ Ｌａｒｖａｅ ａｎｄ Ｊｕｖｅｎｉｌｅｓ Ｕｎｄｅｒ
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ｎｉｏ ｒｅｒｉｏ）［Ｊ］．Ｃｈｅｍｏｓｐｈｅｒｅ，２０１０，７８（７）：８４６－８５２．
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ｅｔ ａｌ． Ｔｏｘｉｃ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｐｅｔｒｏｌｅｕｍ Ｈｙｄｒｏｃａｒｂｏｎｓ， Ｃｏｐｐｅｒ ａｎｄ
Ｃａｄｍｉｕｍ ｏｎ Ｐｏｌｙｃｈａｅｔｅ Ｐｅｒｉｎｅｒｅｉｓ ａｉｂｕｈｉｔｅｎｓｉｓ Ｇｒｕｂｅ ａｎｄ ｏｎ Ｉｔｓ
Ｒｅｓｐｏｎｓｅｓ ｉｎ Ａｃｅｔｙｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ Ａｃｔｉｖｉｔｙ［ Ｊ］ ． Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｓｃｉ⁃
ｅｎｃｅ，２００７，２８（８）：１７９６－１８０１．］
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海洋大学，２００９．［ＺＨＡＮＧ Ｌｅｉ．Ｃｌｏｎｉｎｇ ａｎｄ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ
Ｓｃａｌｌｏｐ ＨＳＰ２２ Ｇｅｎｅ ａｎｄ Ｉｔｓ Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ Ｗｉｔｈ Ｈｅａｔ Ｓｔｒｅｓｓ Ｒｅｓｉｓｔ⁃
ａｎｃｅ［Ｄ］．Ｑｉｎｇｄａｏ：Ｏｃｅａｎ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ ｏｆ Ｃｈｉｎａ，２００９．］

［１０６］ ＬＩＵ Ｈ，ＣＨＥＮ Ｈ，ＪＩＮＧ Ｊ，ｅｔ ａｌ．Ｃｌｏｎｉｎｇ ａｎｄ Ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｚａｔｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ
ＨＳＰ９０ Ｂｅｔａ Ｇｅｎｅ Ｆｒｏｍ Ｔａｎｉｃｈｔｈｙｓ Ａｌｂｏｎｕｂｅｓ Ｌｉｎ （Ｃｙｐｒｉｎｉｄａｅ）
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃｏｐｐｅｒ ａｎｄ Ｃａｄｍｉｕｍ Ｅｘｐｏｓｕｒｅ［ Ｊ］ ．Ｆｉｓｈ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ａｎｄ
Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０１２，３８（３）：７４５－７５６．

［１０７］ ＫＡＩ Ｊ Ｅ，ＬＥＵＴＥＮＥＧＧＥＲ Ｃ Ｍ，ＫＯＨＬＥＲ Ｈ Ｒ， ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ
Ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃ Ｉｎｓｅｃｔｉｃｉｄｅｓ ｏｎ Ｈｅａｔ⁃Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ａｎｄ Ｃｙｔｏｋｉｎｅ Ｔｒａｎ⁃
ｓｃｒｉｐｔｉｏｎ ｉｎ Ｃｈｉｎｏｏｋ Ｓａｌｍｏｎ （Ｏｎｃｏｒｈｙｎｃｈｕｓ ｔｓｈａｗｙｔｓｃｈａ）［Ｊ］ ．Ｅｃｏ⁃
ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙ ＆ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｓａｆｅｔｙ，２００９，７２（１）：１８２－１９０．

［１０８］ ＲＨＥＥ Ｊ Ｓ，ＫＩＭ Ｒ Ｏ，ＣＨＯＩ Ｈ Ｇ，ｅｔ ａｌ．Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ ａｎｄ Ｂｉｏｃｈｅｍｉｃａｌ
Ｍｏｄｕｌａｔｉｏｎ ｏｆ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ ２０ （Ｈｓｐ２０） Ｇｅｎｅ ｂｙ Ｔｅｍｐｅｒａ⁃
ｔｕｒｅ Ｓｔｒｅｓｓ ａｎｄ Ｈｙｄｒｏｇｅｎ Ｐｅｒｏｘｉｄｅ （ Ｈ２Ｏ２ ） ｉｎ ｔｈｅ Ｍｏｎｏｇｏｎｏｎｔ
Ｒｏｔｉｆｅｒ， Ｂｒａｃｈｉｏｎｕｓ ｓｐ． ［ Ｊ ］ ． Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ａｎｄ
Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ Ｐａｒｔ Ｃ： Ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙ ＆ Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ， ２０１１， １５４ （ １）：
１９－２７．

［１０９］ ＪＩＡＮＧ Ｘ Ｙ，ＧＵＡＮ Ｘ Ｔ，ＹＡＯ Ｌ Ｌ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｓｉｎｇｌｅ ａｎｄ Ｊｏｉｎｔ
Ｓｕｂａｃｕｔｅ Ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｆ Ｃｏｐｐｅｒ ａｎｄ Ｃａｄｍｉｕｍ ｏｎ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ
Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ Ｃｏｍｍｏｎ Ｃａｒｐ （Ｃｙｐｒｉｎｕｓ ｃａｒｐｉｏ） ［ Ｊ］ ．Ｂｉｏｌｏｇｉｃａｌ Ｔｒａｃｅ
Ｅｌｅｍｅｎｔ Ｒｅｓｅａｒｃｈ，２０１６，１６９（２）：３７４－３８１．

［１１０］ 郭彪，王芳，侯纯强，等．温度突变对凡纳滨对虾己糖激酶和丙

酮酸激酶活力以及热休克蛋白表达的影响［ Ｊ］ ．中国水产科

学，２００８，１５（５）：８８５－８８９．［ＧＵＯ Ｂｉａｏ，ＷＡＮＧ Ｆａｎｇ，ＨＯＵ Ｃｈｕｎ⁃
ｑｉａｎｇ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ａｃｕｔｅ Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ Ｆｌｕｃｔｕａｔｉｏｎ ｏｎ ＨＫ ａｎｄ
ＰＫ Ａｃｔｉｖｉｔｙ， ＨＳＰ７０ Ｒｅｌａｔｉｖｅ Ｃｏｎｔｅｎｔ ｉｎ Ｌｉｔｏｐｅｎａｅｕｓ ｖａｎｎａｍｅｉ
［Ｊ ］ ． Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｆｉｓｈｅｒｙ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ ｏｆ Ｃｈｉｎａ， ２００８， １５ （ ５ ）：
８８５－８８９．］

［１１１］ 曲凌云，相建海，孙修勤，等．温度刺激下栉孔扇贝不同组织热

休克蛋白 ＨＳＰ７０ 的表达研究［ Ｊ］ ．高技术通讯，２００５，１５（５）：
９７－１００．［ＱＵ Ｌｉｎｇ⁃ｙｕｎ，ＸＩＡＮＧ Ｊｉａｎ⁃ｈａｉ，ＳＵＮ Ｘｉｕ⁃ｑｉｎ，ｅｔ ａｌ． Ｅｘ⁃
ｐｒｅｓｓｉｏｎ Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ ＨＳＰ７０ ｉｎ Ｖａｒｉｏｕｓ Ｔｉｓｓｕｅｓ ｏｆ Ｃｈｌａｍｙｓ ｆａｒｒｅｒｉ
Ｕｎｄｅｒ Ｔｈｅｒｍａｌ Ｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］ ．Ｈｉｇｈ Ｔｅｃｈｎｏｌｏｇｙ Ｌｅｔｔｅｒｓ，２００５，１５（５）：
９７－１００．］

［１１２］ ＧＵＯ Ｚ Ｙ，ＪＩＡＯ Ｃ Ｚ，ＸＩＡＮ Ｊ Ｈ．Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ ７０ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
ｉｎ Ｓｈｒｉｍｐ Ｆｅｎｎｅｒｏｐｅｎａｅｕｓ ｃｈｉｎｅｎｓｉｓ Ｄｕｒｉｎｇ Ｔｈｅｒｍａｌ ａｎｄ Ｉｍｍｕｎｅ⁃
Ｃｈａｌｌｅｎｇｅｄ Ｓｔｒｅｓｓ［Ｊ］ ．Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｃｅａｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｌｉｍｎｏｌｏ⁃
ｇｙ，２００４，２２（４）：３８６－３９１．

［１１３］ 宋文华，ＬＵＤＥＶＥＳＥ Ｇ，董云伟，等．高温对草鱼热休克蛋白表

达的影响［Ｊ］ ．海洋湖沼通报，２０１２（１）：２７－３２． ［ ＳＯＮＧ Ｗ Ｈ，
ＬＵＤＥＶＥＳＥ Ｇ，ＤＯＮＧ Ｙ Ｗ，ｅｔ ａｌ．Ｔｈｅ Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｔｈｅｒｍａｌ Ｓｔｒｅｓｓ ｏｎ

Ｓｕｒｖｉｖａｌ ａｎｄ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ ｔｈｅ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ ｏｆ Ｇｒａｓｓ Ｃａｒｐ
Ｃｔｅｎｏｐｈａｒｙｎｇｏｄｏｎ ｉｄｅｌｌｕｓ ［ Ｊ ］ ． Ｔｒａｎｓａｃｔｉｏｎｓ ｏｆ Ｏｃｅａｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ
Ｌｉｍｎｏｌｏｇｙ，２０１２（１）：２７－３２．］

［１１４］ ＣＨＥ Ｓ， ＳＯＮＧ Ｗ Ｚ，ＬＩＮ Ｘ Ｚ． Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ Ｈｅａｔ⁃Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ
（ＨＳＰ） Ｇｅｎｅｓ ｔｏ Ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ ａｎｄ Ｓａｌｉｎｉｔｙ Ｓｔｒｅｓｓ ｉｎ ｔｈｅ Ａｎｔａｒｃｔｉｃ
Ｐｓｙｃｈｒｏｔｒｏｐｈｉｃ Ｂａｃｔｅｒｉｕｍ Ｐｓｙｃｈｒｏｂａｃｔｅｒ ｓｐ． Ｇ［Ｊ］ ．Ｃｕｒｒｅｎｔ Ｍｉｃｒｏｂｉ⁃
ｏｌｏｇｙ，２０１３，６７（５）：６０１－６０８．

［１１５］ 王鹏飞．鳜热休克蛋白和低氧反应基因的克隆和表达研究［Ｄ］．
广州：中山大学，２０１４．［ＷＡＮＧ Ｐｅｎｇ⁃ｆｅｉ．Ｃｌｏｎｉｎｇ ａｎｄ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ
Ａｎａｌｙｓｉｓ ｏｆ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ ａｎｄ Ｈｙｐｏｘｉａ Ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅ Ｇｅｎｅｓ ｉｎ
Ｍａｎｄａｒｉｎ Ｆｉｓｈ（Ｓｉｎｉｐｅｒｃａ ｃｈｕａｔｓｉ）［Ｄ］．Ｇｕａｎｇｚｈｏｕ：Ｓｕｎ Ｙａｔ⁃ｓｅｎ Ｕ⁃
ｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，２０１４．］

［１１６］ 王晓阳．低氧胁迫下鲢微管蛋白相关基因及热休克蛋白 ７０ 的

表达分析［Ｄ］．武汉：华中农业大学，２０１３． ［ＷＡＮＧ Ｘｉａｏ⁃ｙａｎｇ．
Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｈｙｐｏｘｉｃ Ｓｔｒｅｓｓ ｏｎ Ｍｉｃｒｏｔｕｂｕｌｉｎ Ｇｅｎｅ ａｎｄ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ
Ｐｒｏｔｅｉｎ ７０ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ Ｈｙｐｏｐｈｔｈａｌｍｉｃｈｔｈｙｓ ｍｏｒｉｔｒｉｘ［Ｄ］．Ｗｕｈａｎ：
Ｈｕａｚｈｏｎｇ Ａｇｒｉｃｕｌｔｕｒａｌ Ｕｎｉｖｅｒｓｉｔｙ，２０１３．］

［１１７］ ＭＯＨＩＮＤＲＡ Ｖ，ＴＲＩＰＡＴＨＩ Ｒ Ｋ，ＹＡＤＡＶ Ｐ，ｅｔ ａｌ．Ｈｙｐｏｘｉａ Ｉｎｄｕｃｅｄ
Ａｌｔｅｒｅｄ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｈｅａｔ Ｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎ Ｇｅｎｅｓ （Ｈｓｃ７１，Ｈｓｐ９０α
ａｎｄ Ｈｓｐ１０） ｉｎ Ｉｎｄｉａｎ Ｃａｔｆｉｓｈ，Ｃｌａｒｉａｓ ｂａｔｒａｃｈｕｓ （Ｌｉｎｎａｅｕｓ，１７５８）
Ｕｎｄｅｒ Ｏｘｉｄａｔｉｖｅ Ｓｔｒｅｓｓ ［ Ｊ］ ． Ｍｏｌｅｃｕｌａｒ Ｂｉｏｌｏｇｙ Ｒｅｐｏｒｔｓ，２０１５，４２
（７）：１１９７－１２０９．

［１１８］ ＱＩＡＮ Ｚ，ＬＩＵ Ｘ，ＷＡＮＧ Ｌ，ｅｔ ａｌ．Ｇｅｎｅ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ Ｐｒｏｆｉｌｅｓ ｏｆ Ｆｏｕｒ
Ｈｅａｔｓｈｏｃｋ Ｐｒｏｔｅｉｎｓ ｉｎ Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｔｏ Ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ Ａｃｕｔｅ Ｓｔｒｅｓｓｅｓ ｉｎ
Ｓｈｒｉｍｐ，Ｌｉｔｏｐｅｎａｅｕｓ ｖａｎｎａｍｅｉ ［ Ｊ］ ． Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ Ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ ＆
Ｐｈｙｓｉｏｌｏｌｏｇｙ Ｐａｒｔ Ｃ：Ｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙ Ｐｈａｒｍａｃｏｌｏｇｙ，２０１２，１５６（３ ／ ４）：
２１１－２２０．

［１１９］ ＳＡＳＳＩ Ａ，ＤＡＲＩＡＳ Ｍ Ｊ，ＳＡＩＤ Ｋ，ｅｔ ａｌ．Ｃａｄｍｉｕｍ Ｅｘｐｏｓｕｒｅ Ａｆｆｅｃｔｓ
ｔｈｅ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｇｅｎｅｓ Ｉｎｖｏｌｖｅｄ ｉｎ Ｓｋｅｌｅｔｏｇｅｎｅｓｉｓ ａｎｄ Ｓｔｒｅｓｓ Ｒｅ⁃
ｓｐｏｎｓｅ ｉｎ Ｇｉｌｔｈｅａｄ Ｓｅａ Ｂｒｅａｍ Ｌａｒｖａｅ［ Ｊ］ ．Ｆｉｓｈ Ｐｈｙｓｉｏｌｏｇｙ ＆ Ｂｉｏ⁃
ｃｈｅｍｉｓｔｒｙ，２０１３，３９（３）：６４９－６５９．

［１２０］ ＣＯＮＧ Ｍ，ＬÜ Ｊ Ｓ，ＷＵ Ｈ Ｆ，ｅｔ ａｌ．Ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｃａｄｍｉｕｍ ｏｎ ｔｈｅ Ｄｅｆｅｎｓｅ
Ｒｅｓｐｏｎｓｅ ｏｆ Ｐａｃｉｆｉｃ Ｏｙｓｔｅｒ Ｃｒａｓｓｏｓｔｒｅａ ｇｉｇａｓ ｔｏ Ｌｉｓｔｏｎｅｌｌａ ａｎｇｕｉｌｌａ⁃
ｒｕｍ Ｃｈａｌｌｅｎｇｅ［Ｊ］ ．Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｏｃｅａｎｏｌｏｇｙ ａｎｄ Ｌｉｍｎｏｌｏｇｙ，
２０１３，３１（５）：１００２－１００９．

［１２１］ 刘迪秋，葛锋，陈朝银，等．重金属铜、镉对鲫肝脏基因表达的影

响［Ｊ］ ．中国水产科学，２０１０，１７（６）：１２４３－１２４９． ［ ＬＩＵ Ｄｉ⁃ｑｉｕ，
ＧＥ Ｆｅｎｇ，ＣＨＥＮ Ｃｈａｏ⁃ｙｉｎ，ｅｔ ａｌ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｈｅａｖｙ Ｍｅｔａｌｓ Ｃｕ ａｎｄ
Ｃｄ ｏｎ Ｇｅｎｅ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｉｎ Ｌｉｖｅｒ Ｔｉｓｓｕｅ ｏｆ Ｃａｒａｓｓｉｕｓ ａｕｒａｔｕｓ［ Ｊ］ ．
Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｆｉｓｈｅｒｙ Ｓｃｉｅｎｃｅｓ ｏｆ Ｃｈｉｎａ，２０１０，１７（６）：１２４３－１２４９．］

［１２２］ ＫＷＯＮＧ Ｒ Ｗ， ＡＮＤＲÉＳ Ｊ Ａ， ＮＩＹＯＧＩ Ｓ． Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｄｉｅｔａｒｙ
Ｃａｄｍｉｕｍ Ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ Ｔｉｓｓｕｅ⁃Ｓｐｅｃｉｆｉｃ Ｃａｄｍｉｕｍ Ａｃｃｕｍｕｌａｔｉｏｎ，
Ｉｒｏｎ Ｓｔａｔｕｓ ａｎｄ Ｅｘｐｒｅｓｓｉｏｎ ｏｆ Ｉｒｏｎ⁃Ｈａｎｄｌｉｎｇ ａｎｄ Ｓｔｒｅｓｓ Ｉｎｄｕｃｉｂｌｅ
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