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战场环境暴露对女兵生殖毒性及子代出生缺陷的
研究进展
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［［［摘要］］］ 现代战场环境暴露主要来源于战争因素和非战争地区军事演习、武器装备制造-试验-废弃等来源的放射暴露、

化学暴露及电离辐射暴露。随着高科技作战及军队结构的调整，国际上更多国家的军事职位对女性开放，其年龄构成以育龄

期女性为主。文章从战场特殊的化学暴露、放射污染暴露及高电磁辐射层面，针对当代战场环境对女兵的生殖毒性及其子代

出生缺陷的影响，可能存在的遗传、表观遗传改变的机制等相关研究进行综述。
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Advances in research of battlefield environmental exposure on reproductive toxicity and birth defects of
female soldiers
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［［［Abstract］］］ Modern battlefield environmental exposure is mainly caused by radioactive exposure，chemical exposure and ioniz⁃
ing radiation exposure from war factors and military exercises in non-war areas，such as weapon manufactures，trials and wastes. With
the adjustment of high-tech combat and military structure，military positions in more countries are open to women，especially the child⁃
bearing female. Therefore，we aim at reviewing the relative advanced researches about the relationship between battlefield environment
and female reproductive toxicity and offspring birth defects，and the possible mechanisms in gene and epigenetics changing aspects
from the chemical exposure，radioactive exposure and ionizing radiation exposure in the special war places.
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0 引 言

二战后，各国女兵的数量不断增加。当前军队

向女性开放更多的岗位已成为国际趋势，女兵不仅

服务于军队的医疗、后勤部门，更多的女性进入核

潜艇、特种部队。

保障军人健康是保证军事任务胜利完成的重

点，而战场环境污染可能对士兵生殖和子代健康产

生长期影响。当前，战争地区的化学战争、常规战

争，非战争地区的军事训练、演习及武器装备制造、

试验和废弃，现代军事高科技技术为主导的高电磁

环境，是威胁战士健康的三大主要战场环境暴露来

源，分别以战场环境背景下的化学暴露、放射暴露
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和电磁辐射暴露为特点。有流行病学调查追踪了

自伊拉克、阿富汗及巴勒斯坦等战区的退伍士兵健

康研究，发现战场环境急性、中低等程度的环境暴

露即能对士兵的呼吸系统、心血管系统、肾系统及

生殖等多系统有不良影响［1-2］。然而，大多数的研究

报道侧重于关注男性士兵的健康状况。

随着军队部署的调整及女兵比重的增多，尤其

以育龄期女兵为主要结构，战场环境对女兵的健康

亦至关重要。因此，文中通过检索“中国知网、万

方、维普及 Pub-Med数据库”的文献资料，收集战场

环境暴露对女性的生殖毒性和子代出生缺陷的相

关研究作一综述，以增强对战场环境与女性生殖毒

性的深入认识。

1 化学暴露与女兵的生殖毒性

军事化学污染是战场环境污染最常见、最普遍

的类型。战区炸弹轰炸、非战地区的军事活动（军

事演练、军事武器制造试验及废弃等）产生的有毒

有害化合物进入环境，造成主要的战场环境污染。

据统计，美国 1600个军事基地，1500多处存在严重

的化学污染［3］。以常规的射击靶场为例，主要的化

学污染为弹药爆炸及未爆炸弹药释放的化合物和

重金属污染［3］；军事袭击地区以越南战争为例，除锈

剂（橙剂、紫剂、蓝剂、白剂等落叶剂）的使用不仅对

生态造成毁灭性破坏，同时对战区妇女的生殖健康

产生长期影响［4］。

1.1 重金属的生殖毒性 战场军事武器来源的重

金属可被人体吸收，长期存在于人体并具有生殖毒

性作用。巴勒斯塔加沙地区在 2008-2014年经历了

3次大型军事袭击，炸弹爆炸及战争遗留物是该地

区主要军事重金属污染［2］。Manduca等［5］对该地区

的重金属污染与女性生殖毒性和出生缺陷进行了

回顾性研究，应用电感耦合等离子体质谱法（ICP-

MS）对加沙地区 502名孕产妇及此期间出生的儿童

头发进行重金属测定，同时对比了战区外成年女性

及战士伤口内的重金属含量和种类，发现母体及新

生儿毛发的重金属（镉，汞，铅等）与战争暴露相关，

其中 4.5%有出生缺陷。研究推测，具有致畸作用的

重金属汞和铀可通过母体蓄积——跨胎盘传播，引

起女性生殖毒性及造成胎儿出生缺陷［2，5］。重金属

可通过胎盘传播、母乳喂养等宫内、宫外暴露方式

对新生儿产生不良影响，但目前具体的机制仍需要

进一步研究阐明。

妊娠前，育龄女性暴露于战场重金属污染是女

性生殖毒性和子代健康的长期风险因素。军事重

金属暴露特点：①稳定存在于环境，暴露人群长期

摄入；②不易及排泄、蓄积器官中；③不同重金属对

器官亲和力不同，骨骼（铅、锶、铀），脑组织（镉、

铝），肾（汞、镉、铅、绅、铬）［2，6-7］。这些特性表明重金

属对人体存在慢性毒性作用；体现在：①妊娠前，重

金属对女性生殖系统的干扰作用即可发生，战士一

旦暴露战场特殊重金属环境，通过呼吸道、皮肤即

开始摄入，并在体内蓄积，易摄入和不易排泄产生

的慢性生殖毒性作用可长期缓慢减弱女兵生殖能

力，造成不孕或不易受孕的结局［7］；②妊娠期间，特

殊母体系统状态改变，通过淋巴管及血管转运，蓄

积的重金属重新分布可作用于卵巢、子宫及乳房等

靶器官发挥生殖毒性作用［7］；③妊娠分娩后，孕前及

孕中暴露战场环境污染物，可能会干扰乳汁成分。

部分研究显示，母体暴露及吸收重金属物质及某些

化学毒物后，通过自身重新分布和新陈代谢可出现

在乳汁中［7-8］。但这种“垂直传播”机制尚未阐明。

1.2 二恶英的生殖毒性 二恶英是目前发现具有

生殖毒性的化学物质，也是越南“化学战”橙剂中的

主要成分。另外，部分军事化学武器及“常规战”油

库炼油厂燃烧的次生化学污染均可产生大量有毒

的化合物——二恶英［3］。北约空袭南盟期间，该战

区空气中二恶英含量升高至正常的 14倍［世界卫生

组织规定日允许量 1~10 pg/（kg·d）］，人体每日耐受

量为1~4 pg/（kg·d）［9-10］。二恶英为化学混合物，其化

学物质成分复杂，有 210多种不同的分子构型，大部

分具有很强的致毒和致畸作用［10］。有研究报道，二

恶英的毒性是氰化钾 1000倍，被称为最毒的化学物

质［10］。二恶英气态扩散性好、影响范围广、难分解、

高残留，通过呼吸道和皮肤接触进入人体，因其亲

脂特性而在人体脂肪中积累，人体内蓄积的二恶英

半衰期约 5~10年［9］。即使在超微量的情况下，长期

或急性暴露特殊战场二恶英环境下有损害生殖器

官功能、致癌及致畸的风险［9］，通过破坏体细胞及生

殖细胞的基因稳定性，增加不孕及下一代先天缺损

等风险。据越南政府官方数据显示，除锈剂使用后

造成了近 50万新生儿肢体严重畸形并伴智力障碍，

战后流产、死产发生率远高于正常水平［10］。

二恶英具有类雌激素作用，表现为雌激素样作

用（早熟及卵巢早衰）或抗雌激素作用。小剂量的

二恶英即能结合芳香烃受体（arylhydrocarbon recep⁃
tor，AhR），影响正常激素调控的细胞分裂、生长

发育及组织代谢。二恶英与AhR结合的机制类似
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雌激素与雌激素受体结合，二恶英-AhR复合体结合

后 由 胞 浆 转 入 胞 核 ，激 活 转 录 因 子 而 上 调 以

CYP1A1为主的细胞色素 P450基因超家族，从而抑

制雌二醇的正常功能，抑制细胞周期 S期的启动，干

扰细胞的有丝分裂［11］。小鼠暴露二恶英实验，发现

其二恶英抑制子宫内膜上皮细胞的有丝分裂，抑制

雌激素生理性作用［11］。另外，孕早期的暴露于二恶

英 2~3周后，猕猴体内猴绒毛膜促性腺激素显著低

于正常水平，组织学证实胎儿-胎盘单位滋养细胞凋

亡增加，通过胎盘转运的二恶英含量是母体的 0.5%
~3.0 %［12］。实验推测，四氯二苯并-p-二恶英作用于

胎盘而引起流产等不良妊娠结局。产后，二恶英可

通过母乳喂养方式，对子代产生毒性作用，其乳汁

转运的二恶英含量是母体的7%~28%［12］。

1.3 战场PM 2.5 环境暴露 战场的特殊环境下，

由于不同的武器设备，其重金属含量及化学物不

同；未处理焚烧的弹药释放大量包括氮氧化合物及

重金属汞污染物；常规战争中产生的一氧化氮、二

氧化硫、氮氧化物、含碳类化合物以及大量的飘

尘［3］，构成了特殊背景下的战场 PM2.5污染。战场

PM2.5是指特定战场环境下空气中微粒大小直径在

2.5 μm以下的细颗粒物，包括具有生殖毒性及致畸

毒性的重金属及二恶英、多环芳烃等成分，极易通

过呼吸道、皮肤进入人体，甚至可通过影响卵巢功

能而导致女性的骨量流失［13］。

Falvo等［1］对 2006-2007年的伊拉克和阿富汗战

场地区的 15个点进行 PM2.5含量检测，结果发现战

场 PM2.5含量超过 10 000 μg/m³，远超WHO规定的

25 μg/m³的日暴露量。急性中等计量的战场 PM2.5
暴露即可诱发一系列的不良心血管、呼吸疾病及生

殖系统不良反应。我们的前期研究证明，暴露

PM2.5对卵巢功能及胎儿具有不良结局［14-15］。目前，

战场 PM2.5对士兵的生殖毒性影响未见报道，而研

究战场环境PM2.5对战士健康更具意义。

2 放射污染与女兵的生殖毒性

2.1 核泄漏与生殖毒性 由于国际社会及各国限

制核武器使用条约的签署，发生核战争的概率不

高。“常规战”对核化设施打击，可造成大量的放射

性污染，大量的放射性物质喷团在短时间内迅速进

入大气对人体造成严重损害［3］。

2.2 贫铀弹与生殖毒性 现代战争的放射污染主

要来自非核化武器贫铀弹使用。贫铀弹是核裂解

后的废料，半衰期约为 45亿年，放射元素铀不仅可

产生γ射线，亦可产生对人体影响更大的α射线［16］。

贫铀弹爆炸燃烧后，高温、高压下使氧化铀放射性

微粒以气溶胶状态随风扩散，形成特定条件下的战

场 PM2.5污染，可远距离和越境传播［16］。调查研究

显示，战后沙漠战场布满贫铀弹及贫铀污染，难以

清除；而退伍士兵体内残留贫铀弹微粒，不易排

出［17］。1991年海湾战争大量贫铀弹使用后，引起

“巴尔干综合征”等不良结局，贫铀弹所产生的核辐

射水平比正常高 35倍［9，17］；某些贫铀弹中含有环元

素，其放射性是铀的20倍［16］。

战场环境下的贫铀弹微粒残留物通过吸入、沉

积浓缩于人的肺部，并可向体内肝、肾、骨髓等器官

转移和蓄积；亦可通过伤口进入体内。战场环境急

性暴露和体内蓄积辐射，都可对女兵的卵巢功能、

生育能力造成严重破坏［7］。如贫铀弹主导作战的地

区，出现高发生率的先天性畸形、流产、死产，甚至

出现儿童白血病等癌症［18-19］；贫铀体内辐射的 α射

线可引起低生育力、卵子染色体畸变和基因突变，

危害女性生殖健康及子代发育［17-18］。

3 高电磁辐射对女兵的生殖毒性

高科技为特色的现代军事斗争是各国军事发

展的重点。特定战场时空内不同频域、能量的雷

达、通信侦查、电子干扰对抗、光电设备制导和致伤

性微波武器构成复杂的战场高电磁环境，多样化的

电磁辐射频源是信息化战争环境污染的主要特

点［20］。高电磁辐射对人体的危害特点：①波长长且

与人体频率谐振；②电磁辐射功率大；③辐射时间

长。电磁辐射具有累及效应，时间越长，辐射剂量

越大，对机体的伤害越大。当前，新型电子武器的

研究规模不断扩大及频繁应用，电磁辐射对战士的

健康影响不断显露。长期、持续暴露于电磁辐射环

境可引起神经行为异常、生殖功能弱化、心血管功

能紊乱以及引发各系统的癌变。高电磁辐射所引

发的负性生物学效应（增加心血管、神经、生殖、精

神等多系统损伤的效应）亦引起医学界的关注［20］。

海湾战争由于电磁辐射引起出现海湾战争综合征

等健康问题；阿富汗战争和伊拉克战争，全时全维

电磁对抗，通过电磁干扰不仅影响战士的紧张、恐

惧的心理，甚至引起心血管异常、生育力低下的器

质性病变［20］。

高磁场环境对女性有显著的生殖毒性作用。

李晓岑等［21］设计雌性 SD大鼠暴露与 1.5~2.0倍地球

磁场的环境中，结果发现实验组大鼠的妊娠率显著
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下降、着床率显著升高，母鼠乳汁分泌不足，仔鼠发

育迟缓且死亡率增加。

4 战场环境的生殖毒性发生发展的可能机制

生殖毒性主要指有毒的致畸、致突变物质对卵

巢功能、生育能力及后代发育的毒性作用。人类基

因组稳定性的改变是生殖毒性产生的根本原因，主

要体现在遗传物质改变和表观遗传学改变。任何

一方面的改变，可干扰细胞基因表达，上调或抑制

各种代谢和激素通路的信号转导，介导生殖细胞毒

性作用的发生和发展。研究调查发现，战场环境下

的高磁场电辐射、化学污染及放射性污染可通过短

时间、急性高强度暴露，长时间、持续、慢性中低强

度暴露方式，破坏卵巢功能，引起生殖细胞基因突

变及表观遗传的改变，对暴露的亲本生育能力（不

孕或生育能力减弱）和胎儿（出生缺陷或有害突变

的遗传）造成长远不利影响［22-23］。

4.1 遗传物质改变 DNA是生物遗传信息的载体，

基因突变、碱基序列改变和染色剂畸变可引起生殖

毒性，并将错误信息遗传给子代。研究证实，生殖

毒性的发生及发展受到遗传物质改变的调控，蓄积

于器官的重金属（铀镉汞硒）和致畸化学物（二恶

英）可诱导体细胞的染色体畸变，体细胞基因的突

变已被证实与多种癌症的发生有关［22，24-25］。战场环

境中主要的有毒致畸物质确实对女性生育功能和

子代出生缺陷存在不利影响，已如前文所述。

然而，相对于体细胞而言，生殖细胞在有丝分

裂和减数分裂过程中存在某种特定的DNA修复机

制，可保证子代的正常发育。那么，生殖细胞的这

种“自我修复”功能，以及污染物蓄积引起生殖细胞

不可逆损伤的“阈值”的研究，将对阐明不同生殖毒

性物质对生殖功能的作用机制有重要意义［26］。然

而目前未见相关研究报道。

4.2 表观遗传学改变 表观遗传学改变是指除

DNA序列外的可将基因信息改变遗传给下一代的

表型修饰，常见有DNA甲基化、组蛋白乙酰化和非

编码RNA改变。环境因素是影响表观遗传改变的

重要因素。①对于战士：研究已证实贫铀弹污染可

通过表观遗传该表破坏人类免疫系统，具有致癌作

用［25］。而胚胎作为同种异体，母体的免疫系统改

变，可能是流产、复发性流产的重要因素。有研究

报道，PM2.5暴露可通过改变表观遗传模式影响人

体免疫系统表达［27］，战场 PM2.5的高水平急性暴露

可能与战区女性异常增高的流产、死产率有关［23］，

其可能与PM2.5对母体及胚胎的表观遗传学改变有

关，但其具体机制尚未阐明。②对于子代：汞铅影

响胎儿智力发育，铅镉减少胎儿出生体重；Cao等［28］

应用RT-PCR和原位杂交技术对暴露于重金属汞的

斑马鱼胚胎的非编码RNA进行评估，证实重金属汞

通过影响非编码RNA调控神经基因表达模式，造成

神经行为功能的紊乱。脑源性神经营养因子（brain-

derived neurotrophic factor，BDNF）是胚胎神经元发

育和活动的关键调节因子，参与神经生长发育、神

经细胞分化和突触形成。BDNF表达异常与儿童智

力、抑郁症及焦虑症有关。BDNF表达调控设涉及

多种转录因子和特异性受体结合的细胞内信号传

导。Kertes等［29］学者收集刚果经历战乱的27名孕产

妇的母体血液、脐带血和胎盘组织，应用靶向测序

方法等方法对各组织中BDNF的甲基化水平进行检

测，发现 BDNF上有 67个 CpG位点甲基化，证明产

前暴露战场环境可通过表观遗传效应改变影响母

体及子代发育，可能基于胎盘DNA甲基化的表观基

因组改变。

5 结 语

战场环境暴露对女兵生殖功能及子代发育可

造成长远的影响。随着军队结构调整和军事岗位

对女兵开放的增多，针对战场化学、放射及电离辐

射暴露的生殖能力保护的研究应得到重视，并积极

探索防护措施：①预防性药物，橄榄苦甙等具有抑

制辐射诱导的炎症反应［30］；②合适的防护装备研

究［20］；③重视女兵孕前特殊检查。
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