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摘　 要： 为评价短链氯化石蜡对斑马鱼胚胎的发育毒性，以斑马鱼为模式生物，观察不同质量浓度的短链氯化石蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）暴露 ２４，４８，７２ 和 ９６ ｈ 后斑马鱼胚胎 ／ 幼鱼的死亡率、孵化率、畸形率和体长．结果表明，Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）在斑马鱼

的早期发育阶段可引起一系列非致死效应和致死效应．高质量浓度（１ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ）短链氯化石蜡可导致 ９６ ｈ 斑马鱼

胚胎死亡率显著升高（达 １００％），４８ ｈ 抑制胚胎的孵化，并诱发一系列的发育畸形．Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）在斑马鱼幼鱼中引起的畸形

表型主要包括脊柱弯曲，卵黄畸形，心包囊肿，尾部畸形和鱼鳔发育缺陷．低质量浓度组和高质量浓度组 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）均能够

抑制斑马鱼幼鱼的生长速度，目前的环境质量浓度已具有一定程度的水生生态风险．
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　 　 短链氯化石蜡（ｓｈｏｒｔ ｃｈａｉｎ ｃｈｌｏｒｉｎａｔｅｄ ｐａｒａｆｆｉｎｓ，
ＳＣＣＰｓ）是氯化石蜡中的一类，碳链长度为 １０～１３ 个

碳原子，常见含氯质量分数为 ３０％ ～ ７５％ ［１－２］ ．短链

氯化石蜡比中链和长链氯化石蜡更容易从各类终端

产品中释放进入环境，并且对水生态环境和哺乳动

物显现出更强的毒性［３］，具有潜在的致癌性［４］，因
而备受关注．短链氯化石蜡被广泛用作金属加工润

滑剂、密封剂、橡胶和纺织品阻燃剂、皮革加工助剂、

油漆涂料添加剂和塑化剂［２，５］ ．伴随着氯化石蜡的大

量生产和使用，环境中短链氯化石蜡的污染问题也

随之而来，短链氯化石蜡在各类环境介质如空气、水
体、土壤、沉积物、污水污泥、室内灰尘、野生动物甚

至母乳中均被检出［６－１３］ ．目前，短链氯化石蜡在中国

自然水体中的监测数据很少．２０１１ 年，北京高碑店湖

水体中短链氯化石蜡总质量浓度范围为 １６２ ～
１７６ ｎｇ ／ Ｌ［７］，质量浓度水平高于 ２００５ 年日本某河流

（７．６ ～ ３１ ｎｇ ／ Ｌ） ［１４］ 和 ２００４ 年加拿大圣劳伦斯河

（１５．７４～５９．５７ ｎｇ ／ Ｌ） ［６］，低于 ２００４ 年西班牙某河流

（３００～１ １００ ｎｇ ／ Ｌ） ［１４］ ．有研究表明，氯化石蜡对哺

乳动物的肝脏、甲状腺和肾脏有毒性作用［１５－１７］ ．美
国国家毒理学规划处早期的研究显示，氯化石蜡工

业品 Ｃ５００Ｃ（５８％ Ｃｌ）可导致小鼠和大鼠肝肿瘤、肾



小球腺瘤或腺癌、滤泡细胞腺瘤或甲状腺癌的发生

率显著增加，具有致癌性［１８］ ．非洲爪蟾胚胎暴露于氯

化石蜡工业品ＣＰ ５６－１２ （Ｃ１２， ５６％ Ｃｌ）后出现发育畸

形，表明其具有胚胎毒性和致畸性［１］ ．另有研究显示，
短链氯化石蜡对北美鳉和日本青鳉的胚胎发育产生

毒性 作 用， 其 中 短 链 氯 化 石 蜡 工 业 品 （ Ｃ１０ －１３，
５８％ Ｃｌ）的最小可观察效应质量浓度（ｌｏｗｅｓｔ ｏｂｓｅｒｖｅｄ
ｅｆｆｅｃｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＬＯＥＣ）和最大无观察效应质量浓

度（ｎｏ ｏｂｓｅｒｖｅｄ ｅｆｆｅｃｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ，ＮＯＥＣ）为 ６２０．５ 和

２８０ μｇ ／ Ｌ．［１９－２０］，实验室合成品Ｃ１０Ｈ１５．３Ｃｌ６．７ 的 ＬＯＥＣ
和 ＮＯＥＣ 为 ３７０ 和５０ μｇ ／ Ｌ ［２１］ ．另外，短链氯化石蜡

具有内分泌干扰毒性．有研究表明，短链氯化石蜡可

降低小鼠和大鼠体内甲状腺素总 Ｔ４ 的浓度，并引起

促甲状腺素 ＴＳＨ 和尿苷二磷酸葡醛酸转移酶

（ＵＤＰＧＴ）水平升高，导致甲状腺功能紊乱［２２－２３］ ．
由于短链氯化石蜡中同系物和异构体组成复

杂，受试物化学品难以获得，目前关于短链氯化石蜡

不同组分的毒性数据，尤其是发育毒性数据非常少．
本实验以斑马鱼胚胎和幼鱼作为敏感动物模型，研
究了短链氯化石蜡中的 Ｃ１０组分 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑

马鱼胚胎的发育毒性．

１　 实　 验

１．１　 实验试剂

本实验受试物为一种短链氯化石蜡合成品

Ｃ１０－ＳＣＣＰ（Ｃ１０Ｈ１８Ｃｌ４），碳链长度为 １０ 个碳，氯质量

分数为 ５０． ２％，由德国慕尼黑工业大学 Ｍｅｈｍｅｔ
Ｃｏｅｌｈａｎ 教授提供．ＤＭＳＯ 购自 Ｓｉｇｍａ⁃Ａｌｄｒｉｃｈ 公司．
１．２　 实验动物

成年斑马鱼饲养在循环养殖系统中，饲养用水

充分曝气，并经过生物过滤器和 ＵＶ 光照处理，水温

２８．５ ℃，光 ／暗周期为 １４ ／ １０ ｈ，每日喂食 ２ 次，控制

培养 １ 个月后开始采集胚胎．胚胎采集前 １ 天晚上

将雌鱼和雄鱼按 ２ ∶ １ 的比例放入配鱼箱中，中间用

挡板隔开．采集当天早上 ８：００ 取出挡板开始配鱼，
大约 １ ｈ 后收集胚胎．不同配鱼箱中的胚胎用吸管

取出清洗后收集到同一个培养皿中混匀，待胚胎发

育至 ２ ｈｐｆ （受精后小时数）时在显微镜下挑选发育

正常的胚胎进行染毒．
１．３　 染毒与测定

选取产卵后 ２ ｈ 发育进入囊胚期的健康胚胎，
用吸管吸至培养皿中，每个培养皿放入 ２０ 枚胚胎，
分别加入 ２５ ｍＬ 新鲜的染毒液，染毒质量浓度梯度

设置为 ０， ０． ０１， ０． １， ０． ５， １， １０， １００， １ ０００ 和

１０ ０００ μｇ ／ Ｌ（含体积分数 ０．１‰ ＤＭＳＯ），每个质量

浓度组设置 ３ 个平行样．将培养皿置于 ２８．５ ℃的培

养箱中，每 ２４ ｈ 更换新鲜的染毒液，及时清除死亡

的胚胎，同时记录死亡胚胎数目．胚胎发育至９６ ｈｐｆ
时每个培养皿采集 １０ 条幼鱼照片，用 Ｉｍａｇｅ Ｊ 软件

测量斑马鱼幼鱼的体长，记录和计算斑马鱼胚胎的

存活率、畸形率和孵化率．
１．４　 统计分析方法

将所有数据求出平均值和标准差（Ｍｅａｎ±ＳＥ），
使用 ＳｉｇｍａＰｌｏｔ １２． ０ 软件对实验数据进行统计分

析，采用单因素方差分析（ｏｎｅ⁃ｗａｙ ＡＮＯＶＡ）和双因

素方差分析（ｔｗｏ⁃ｗａｙ ＡＮＯＶＡ）检验处理组和对照组

之间的差异显著性．Ｐ＜０．０５ 为差异显著，用∗表示；
Ｐ＜０．０１ 和 Ｐ＜０．００１ 为差异极显著，用∗∗和∗∗∗
表示．

２　 结果与讨论

２．１　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎 ／
幼鱼存活率的影响

　 　 在斑马鱼胚胎暴露于短链氯化石蜡 Ｃ１０

（５０．２％ Ｃｌ）的过程中，胚胎 ／幼鱼在 ４ 个观察时间

点（２４，４８，７２，９６ ｈｐｆ）的死亡率统计见图 １．可以看

出，胚胎死亡率随着 ＳＣＣＰｓ 质量浓度的升高和暴露

时间的延长而升高．１０ ｍｇ ／ Ｌ 暴露组 ７２ ｈ 时胚胎的

死亡 率 显 著 高 于 ２４ ｈ （ Ｐ ＝ ０． ０２２ ） 和 ４８ ｈ
（Ｐ＝ ０．０２２），９６ ｈｐｆ 时与对照组相比出现显著死亡

（Ｐ＜０．００１），死亡率急剧升高达 １００％．对照组在全

部观察时间点均没有出现胚胎死亡，其他处理组也

均未观察到显著死亡情况．
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图 １　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎 ／幼鱼死

亡率的影响

Ｆｉｇ．１　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）ｏｎ ｔｈｅ ｄｅａｔｈ ｒａｔｅｓ ｉｎ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ
ｅｍｂｒｙｏ ／ ｌａｒｖａｅ

２．２　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎孵

化率的影响
　 　 统计胚胎在 ２４，４８，７２ 和 ９６ ｈｐｆ 时的孵化率，用
以评估短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ） 对胚胎孵化过

程的影响．如图 ２ 所示，斑马鱼胚胎在 ２４ ｈｐｆ 后开始
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孵化，到 ４８ ｈｐｆ 时对照组的胚胎孵化率达 ７５％，此
时 １ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 暴露组的孵化率显著低于

对照组（Ｐ＜０．００１），分别为 ４３．３％和 ４７．７％．７２ ｈｐｆ
时，对照组和 ０．０１ μｇ ／ Ｌ 暴露组中孵化率达 １００％，
而其他处理组中的胚胎均未完全孵化，孵化率为

９１．７％～９８．３％．
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图 ２　 短链氯化石蜡Ｃ１０（５０．２％Ｃｌ）对斑马鱼胚胎孵化率的影响

Ｆｉｇ．２　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｃ１０ （ ５０． ２％ Ｃｌ ） ｏｎ ｔｈｅ ｈａｔｃｈｉｎｇ ｒａｔｅｓ ｉｎ
ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ｅｍｂｒｙｏ

２．３　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎 ／
幼鱼畸形率的影响

　 　 如图 ３ 所示，短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的暴

露导致斑马鱼胚胎和幼鱼出现一系列的发育畸形，
其中出现比例较高且表型最明显的几种畸形类型为

脊柱弯曲（ＳＣ）、卵黄囊肿（ＹＤ）、心包囊肿（ＰＥ）、尾
部畸形（ＭＴ）和鱼鳔发育缺陷（ＵＳＢ）．从图 ４ 可以看

出，在 ２４ ｈｐｆ 时，并未观察到畸形胚胎． ４８ ｈｐｆ 时，
１ ０００和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 暴露组幼鱼最早出现 ＳＣ、ＹＤ
和 ＭＴ，与对照组相比畸形率也显著升高，分别为

１８．３％和 ４６． ７％． 随着暴露时间的延长， １ ０００ 和

１０ ０００ μｇ ／ Ｌ暴露组畸形表型和畸形率也随之增加，
到 ７２ ｈｐｆ 时所有畸形表型均出现，畸形率也达最大

值，分别为 ５６．７％和 １００％．

(a)对照组

(b)C10（50.2%Cl）

图 ３　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）导致的畸形表型

Ｆｉｇ．３　 Ｔｙｐｉｃａｌ ｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｔｙｐｅｓ ｉｎ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ｌａｒｖａｅ ｅｘｐｏｓｅｄ ｔｏ
Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）
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图 ４　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎 ／幼鱼畸

形率的影响

Ｆｉｇ．４　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｃ１０（５０． ２％ Ｃｌ） ｏｎ ｔｈｅ ｍａｌｆｏｒｍａｔｉｏｎ ｒａｔｅｓ ｉｎ
ｚｅｂｒａｆｉｓｈ ｅｍｂｒｙｏ ／ ｌａｒｖａｅ

２．４　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼幼鱼体

长的影响
　 　 以 ９６ ｈｐｆ 斑马鱼幼鱼体长为观察终点，评估短

链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼幼鱼生长速度

的影响．如图 ５ 所示，短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）
的暴露抑制了斑马鱼幼鱼的生长速度． ９６ ｈｐｆ 时，
０．５、１ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 暴露组的幼鱼平均体长分

别为（３．６２±０．００）、（３．６０±０．０１）和（３．０８±０．０１） ｃｍ，
显著低于对照组体长（３．７２±０．００） ｃｍ．
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图 ５　 短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼体长的影响

Ｆｉｇ．５　 Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）ｏｎ ｔｈｅ ｂｏｄｙ ｌｅｎｇｔｈ ｉｎ ｚｅｂｒａｆｉｓｈ
ｌａｒｖａｅ

３　 讨　 论

本 实 验 的 目 的 是 研 究 短 链 氯 化 石 蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼胚胎 ／幼鱼的早期发育毒

性．根据国内外的监测数据，自然水体中短链氯化石

蜡的质量浓度范围在 ０．０１～１．１０ μｇ ／ Ｌ．因此，本研究

染毒质量浓度涵盖了环境质量浓度相似水平，同时

设置了高剂量染毒组，以利于观察染毒物的毒理学

终 点 效 应． 研 究 结 果 表 明， 短 链 氯 化 石 蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）可引起胚胎 ／幼鱼的死亡，抑制胚胎

的孵化和幼鱼生长，并导致一系列的发育畸形．
　 　 斑马鱼胚胎对于 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的敏感性导致
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胚胎 出 现 显 著 死 亡， 且 呈 现 剂 量 效 应 关 系．
Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ） 对 斑 马 鱼 胚 胎 ９６ ｈ 的 ＬＣ５０ 为

１～１０ ｍｇ ／ Ｌ，这与 Ｆｉｓｋ 在日本青鳉鱼胚胎中得到的

Ｃ１０Ｈ１５．５Ｃｌ６．５的 ＬＣ５０值 ２．７ ～ ９．６ ｍｇ ／ Ｌ 相似［２１］，但远

高于 ＳＣＣＰｓ 目前在环境中的质量浓度．本研究结果

表明，短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）具有一定的致死

毒性，但在目前的环境质量浓度下不会直接导致鱼

类的显著死亡．
短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的暴露可引起胚

胎孵化时间推迟，从而降低孵化率．暴露于 １ ０００ 和

１０ ０００ μｇ ／ Ｌ 高质量浓度中的胚胎 ４８ ｈｐｆ 时孵化率

显著低于对照组，表明高质量浓度的 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）
会推迟胚胎的孵化过程．Ｆｉｓｋ 在日本青鳉鱼胚胎实

验中也发现 ＳＣＣＰｓ 有类似的作用，但并不显著［２１］ ．
孵化时间是水生生物幼体发育过程中的重要指标．
外源性污染物可能会改变胚胎发育过程中的信号，
而这些信号是胚胎从绒膜中解脱出来所必须的［２４］ ．
本研究结果表明，短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑

马鱼胚胎的孵化过程产生一定的影响，且影响程度

取决于 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的质量浓度，但在目前的环境

质量浓度下尚不会直接影响鱼类的胚胎孵化过程．
胚胎暴露于外源性污染物时可以观察到发育过

程中的各种畸形现象［２５－２６］，胚胎的发育毒性比急性

毒 性 更 加 敏 感． 本 研 究 中， 短 链 氯 化 石 蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的暴露导致斑马鱼胚胎出现多种畸

形表型，暴露于 １ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 高质量浓度中

的胚胎从 ４８ ｈｐｆ 开始畸形率显著高于对照组和其他

处理组，高质量浓度的 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）显示出较强的

致畸毒性．此外， Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）的发育毒性还表现

为对斑马鱼幼鱼的生长速度的影响．本研究显示，该
影响不仅出现在高质量浓度暴露组中，在较低质量

浓度（０．５ μｇ ／ Ｌ）暴露时也有发生．另有研究显示，非
洲爪蟾胚胎暴露于氯化石蜡工业品 ＣＰ ５６ － １２
（Ｃ１２， ５６％ Ｃｌ） 后也产生了生长抑制效应［１］ ．本研

究结果表明，短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）对斑马鱼

早期发育具有显著的发育毒性，目前的环境质量浓

度可能已具有一定程度的水生生态风险．

４　 结　 论

１）１０ ０００ μｇ ／ Ｌ 的短链氯化石蜡 Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）
可导致斑马鱼胚胎 ９６ ｈｐｆ 死亡率显著升高．

２） １ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 的短链氯化石蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）可显著抑制胚胎 ４８ ｈｐｆ 的孵化过程．
３） １ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 的短链氯化石蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）可显著诱发斑马鱼幼鱼 ４８、 ７２ 和

９６ ｈｐｆ的一系列发育畸形，主要包括脊柱弯曲、卵黄

囊肿、心包囊肿、尾部畸形和鱼鳔发育缺陷．
４）０．５、１ ０００ 和 １０ ０００ μｇ ／ Ｌ 的短链氯化石蜡

Ｃ１０（５０．２％ Ｃｌ）均可显著降低斑马鱼幼鱼 ９６ ｈｐｆ 的
体长，抑制斑马鱼幼鱼的生长，目前的环境质量浓度

已具有一定程度的水生生态风险．
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