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摘 要：邻苯二甲酸二环己酯（DCHP）是邻苯二甲酸酯的一种，主要应用于塑料加工、印刷油墨、油漆涂料、黏合剂

等方面，目前在食物、水源、空气、降尘、土壤中均可检测到。本文主要介绍 DCHP 的应用管理情况，在结合国内外

现有研究基础上，对其污染特征进行描述，并进一步对 DCHP 的体内代谢过程及肝脏、生殖系统、内分泌系统等的

危害及相关机制研究进展进行阐述，并提出存在的问题及进一步的研究方向。
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Abstract： Dicyclohexyl phthalate （DCHP） is a phthalic acid esters.  It has been widely used in plastic processing and as 
a component in printing ink， paints， coatings， adhesives， and so on.  DCHP can be detected in food， water， soil， air and 
dust.  The application and management of DCHP was introduced， and its pollution characteristics based on existing 
research at home and abroad was described in this paper.  And the research progress of DCHP’s metabolic processes in 

vivo and the hazard of liver， reproductive system， endocrine system and related mechanisms were further elaborated.  And 
the existing problems and further research directions will be discussed.
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邻苯二甲酸酯（Phthalic acid esters，PAEs）最早

于 20 世纪 20 年代生产，已被作为增塑剂（俗称塑化

剂）广泛用于食品接触材料、医疗设备、家装建材等，

PAEs 与塑料间为非共价键结合［1］，在产品反复使

用、加热和清洗时可能迁移到食物、空气、水、土壤、

灰尘中，从而导致人体的接触。PAEs 种类较多，邻

苯二甲酸二环己酯（Dicyclohexyl phthalate，DCHP，
CAS No. ：84-61-7）是其中一种，DCHP 具有肝毒性、

生殖毒性和内分泌干扰效应。目前 DCHP 的不良

健康效应已引起了诸多的关注和研究 ，本文对

DCHP 的应用管理、污染特征及不良效应进行综述，

以期为 DCHP 的安全性评价及风险评估提供参考。

1　DCHP的应用及管理

DCHP 主要用于工业化学品，其用途包括塑料

加工、印刷油墨、油漆涂料及黏合剂等。作为固体

塑化剂，DCHP 具有一般液体塑化剂不可代替的性

能和用途，与液体塑化剂并用可起到防止塑化剂挥

发 的 作 用［2］。 据 美 国 环 境 保 护 局（Environmental 
Protection Agency，EPA）统计，DCHP 总产量从 1986 年至

1994 年为 450~4 500 吨/年，1998 年至 2019 年为 227~
450 吨/年［3］；欧洲化学品管理局（European Chemicals 
Agency，ECHA）最新登记数据显示，生产和（或）进

口到欧盟的 DCHP 的数量在 100~1 000 吨/年［4］，目

前我国尚未见 DCHP 工业化生产的报告，其使用主

综述
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要依赖进口［5］。美国食品药品监督管理局（Food 
and Drug Administration，FDA）已经批准 DCHP 单独

用于食品包装材料［6］，但我国尚未允许 DCHP 作为

添加剂用于食品接触材料及制品［7］。

在风险管理方面，EPA 从产量或产量的显著变

化、使用条件或使用条件的显著变化、潜在暴露或

易感亚群、持久性和生物蓄积性、在重要饮用水源

附近的储存情况、潜在危险及潜在暴露等 7 个方面

对 DCHP 进行评估，最终将 DCHP 列为高优先级风

险评估物质［8］。基于 DCHP 对生殖系统的有害效

应，ECHA 已将其列为生殖毒性 1B 类物质［9］。虽然

ECHA 最新登记数据显示生产和（或）进口到欧盟的

DCHP 已减少至 100~1 000 吨/年，但鉴于 DCHP 的

生殖毒性、内分泌干扰效应及其他因素，欧盟最终

将 DCHP 确定为一种需要高度关注的物质［10］。

2　DCHP的污染特征

2. 1　水中 DCHP 的检出情况

我国南海区 30 份水源水的调查研究发现，在

纳入检测范围的 24 种 PAEs 中检出 9 种 PAEs，检
出 浓 度 最 高 为 邻 苯 二 甲 酸 二 正 丁 酯（Dibutyl 
phthalate，DBP），检出浓度为 17. 30 µg/L，检出率

96. 7%；DCHP 的检出率为 76. 7%，检出浓度均值为

0. 30 µg/L［11］。淮安市不同时期不同水体的水样中

均发现 DCHP，枯水期出厂水和末梢水中未检出

DCHP，二次供水中检出浓度为 0. 083 µg/L；丰水期

出厂水、末梢水、二次供水中均检测出 DCHP，浓度范

围为 0. 089~0. 204 µg/L［12］。北京 10 个品牌 60 个

瓶装饮用水样本中 PAEs 含量检测结果显示，21 种

PAEs 中有 17 种 PAEs 在所有样本中均可检测到，

DBP（0. 20 µg/L）平均检出浓度最高；邻苯二甲酸二

辛酯［Di-（2-ethylhexyl）phthlate，DEHP］、DCHP 的平

均检出浓度相当，分别为 0. 018、0. 015 µg/L［1］。某

地区 7 处集中式地表水饮用水源地 16 种 PAEs 分布

特征显示，DCHP 在不同地区检出率为 11%~44%，检

出浓度较低，最高检出浓度为 0. 09 µg/L［13］。总体来

看，DCHP 在不同地区不同水样中的检出率差异较

大，但检出浓度均相对较低。

2. 2　食物中 DCHP 的检出情况

挪威 37 种食品和饮料中 PAEs 存在情况的调

查显示，10 种 PAEs 中检出率最高为邻苯二甲酸二

异壬酯（Diisononyl phthalate，DINP，84%），其次为

DEHP（65%），DCHP 检出率为 11%；成年人 PAEs
的膳食暴露量评估研究显示，10 种 PAEs 中暴露水

平最高为 DEHP（384 ng/kg·BW/d），DCHP 的暴露水

平为 15. 5 ng/kg·BW/d；DCHP 膳食暴露贡献从高到

低的食物种类依次为肉及肉制品（23%）、脂肪和油

脂（23%）、奶酪（12%）、蛋糕和饼干（9%）［14］。根据

纽约市售食品中 PAEs 的检出浓度及食物消费量推

算 DEHP、DCHP 的每日膳食摄入量分别为 0. 673、
0. 008 µg/kg·BW/d［15］。比利时学龄前儿童和成人

的 PAEs 膳食暴露研究显示，根据食物消费量及

PAEs 在不同食物中的含量计算人群的摄入量，结果

显示，学龄前儿童及成年人摄入量最高的 PAEs 皆为

DEHP（摄入水平分别为 3. 76、1. 59 µg/kg·BW/d），

学龄前儿童 DCHP 摄入量为 0. 056 µg/kg·BW/d，
成人摄入量为 0. 019 µg/kg·BW/d；无论是成人还

是学龄前儿童，对 DCHP 膳食暴露贡献较多的食物

均为奶酪、牛奶、蛋糕和饼干［16］。针对 PAEs 通过牛

奶供应链转移的个案研究表明，在农场层面，机械

挤奶过程污染、奶牛摄入含 PAEs 的饲料可能是污

染原因；在工业和零售层面，包括包装材料在内的

接触材料是牛奶和乳制品的污染源［17］。来自巴伐

利亚母乳监测的结果显示，母乳中 PAEs 检出率最

高的是邻苯二甲酸二异丁酯（Di-isobutyl phthalate，
DIBP），检出率 82%，检出量平均值为 1. 5 ng/g；DCHP
的检出率较低（17%），检出水平在 4. 0~9. 1 ng/g 之

间，该研究认为婴儿从母乳中接触包括 DCHP 在内

的 PAEs 不太可能构成重大的健康风险，但是在婴儿

期要注意防范暴露于其他来源的 PAEs［18］。总体来

看，DCHP 在食物中的检出率及检出浓度均相对

较低。

2. 3　气相和颗粒相中 DCHP 的检出情况

PAEs 属于半挥发性有机化合物，在气相和颗

粒 相 中 均 存 在［19］，降 尘 中 DCHP 的 检 出 水 平 为

0. 005~634 µg/g［20-23］。对住宅和宿舍粉尘中 PAEs
含量的研究显示，DCHP 的每日估计摄入量范围为

0. 0015~0. 3 ng/kg·BW/d［24］。日本儿童邻苯二甲酸

盐摄入及住宅空气暴露的研究显示，住宅空气中

DCHP 的最大检出水平为 0. 027 ng/kg·BW/h，该研

究认为吸入途径对儿童暴露 DCHP 的贡献较少［25］。

2. 4　人体生物样本中 DCHP 的检出情况

珠三角地区人群血浆中 PAEs 暴露水平研究显

示，DCHP 的检出率为 5%，最大浓度为 0. 03 ng/g［26］。

哈尔滨市民 PAEs 暴露水平研究显示，血清中 DCHP
检出率 99. 82%，检出浓度为 14. 46 ng/mL［27］。分娩

女性脐带血中 PAEs 水平研究显示，DCHP 的检出率

为 88. 89%，平均检出浓度为 125. 02 µg/L，与 DEHP
的检出水平相近（100%，187. 16 µg/L）［28］。DCHP 的

代 谢 产 物 邻 苯 二 甲 酸 单 环 己 酯（Monocyclohexyl 
phthalate，MCHP）在 尿 中 的 总 体 特 征 是 检 出 率

（1. 7%~6%）和检出浓度（0. 3 µg/L）均较低［29-30］。
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3　DCHP的毒性效应及其机制

3. 1　代谢过程

DCHP 毒代动力学研究有限，基于结构相似性，

DCHP 吸收、分布、代谢、排泄或可遵循 PAEs 毒代

动力学规律，经肠道和肺吸收后迅速分布到动物和

人体的各种器官和组织，在肠道及肝脏中通过酯酶

和脂肪酶代谢为单酯，再经氧化反应后由尿苷 5’-二

磷酸葡萄糖醛酸基转移酶催化形成亲水性葡萄糖

醛酸偶联物，之后随尿液排出［31］。牛或猪胰腺胆固

醇酯酶可在 6 h 内将 DCHP 水解为 MCHP［32］；有研

究表明，大鼠、狒狒及人的肠道及肝脏均可将 DCHP
水解为 MCHP 和环己醇［33］。

3. 2　肝毒性

Sprague Dawley（SD）大鼠经口、经皮肤 LD50 均

大于 2 000 mg/kg，属于低毒物质［34］，但长期暴露于

DCHP 可引起肝毒性。7 d 灌胃试验表明，500、1 000、
1 500、2 000、2 500 mg/kg·BW/d 的 DCHP 处理 SD
大鼠后，所有剂量组大鼠出现均出现肝重增加、肝

小叶中心细胞肥大现象，并且观察到肝小叶中心细

胞滑面内质网增殖和肝代谢酶活性增加［35］。21 d
灌胃试验表明，4 170 mg/kg·BW/d DCHP 处理可导

致大鼠（品系未知）肝脏肿大、前胃鳞状细胞增殖及

斑秃等［36］；用 240、1 200、6 000 ppm DCHP 饲喂 SD
大鼠 10 周后发现，在 2 000、6 000 ppm DCHP 组中

雌性和雄性 SD 大鼠肝脏重量均增加［37］；90 d 灌胃

试验表明，25~200 mg/kg·BW/d DCHP 处理后，大

鼠（品系未知）肝脏重量增加但无组织病理学的变

化［36］。 一 项 早 期 研 究 用 添 加 0、0. 075%、0. 1%、

0. 15%、1% DCHP 的饲料饲喂大鼠 90 d，结果显示

饲喂 0. 15% DCHP 的大鼠肝脏重量略有增加，因此

ECHA 将 DCHP 的 无 效 应 水 平（No observed effect 
level，NOEL）定为 0. 15%（75 mg/kg·BW/d），基于肝脏

效应，将未观察到有害作用水平（No observed adverse 
effect level，NOAEL）定为 0. 1%（50 mg/kg·BW/d）［34］。

用 DCHP 的代谢产物 MCHP、环己醇分别饲喂

SD 大鼠，结果显示，MCHP 和环己醇均可使大鼠肝

脏重量增加，还可刺激肝脏联苯 4-羟化酶及乙氧基

香豆素脱乙基酶的活性［35］。由此可推测，DCHP 的

肝毒性可能是其代谢产物影响肝脏相关酶的产生

所致。

3. 3　生殖发育毒性

SD 大鼠 7 d 灌胃试验发现，高剂量的 DCHP
（2 500 mg/kg·BW/d）可导致雄性大鼠睾丸萎缩［35］。

DCHP 对 SD 大鼠两代生殖毒性的研究中用 240、
1 200、6 000 ppm DCHP 饲喂亲代大鼠 10 周后发现，

6 000 ppm DCHP 处理组 F0 亲代雄性大鼠出现精小

管弥漫性或局灶性萎缩，1 200 ppm 和 6 000 ppm 
DCHP 处理组 F1、F2 子代雄性大鼠出现精子数量减

少、肛门生殖距离（Anogenital distance，AGD）减小和

雌性样乳晕/乳头滞留现象［37］。在动物胚胎性别分

化过程中暴露于部分 PAEs 导致雄性大鼠睾酮及相

关基因的表达减少，从而出现 AGD 减小、雌性样乳

晕/乳头滞留等现象，称为邻苯二甲酸盐综合征［38］。

一项孕期暴露 DCHP 对 SD 大鼠雄性后代睾丸间质

细胞分布、功能以及睾丸发育影响的研究显示，大

于等于 10 mg/kg 剂量的 DCHP 均可降低雄性胎鼠

类固醇生成相关基因（Star、Hsd3b1、Hsd17b3）、睾丸

下降相关基因（Insl3）的表达水平［39］。另一项关于

DCHP 对成年 SD 雄性大鼠间质细胞再生影响的研

究也显示，大于 10 mg/kg 剂量的 DCHP 可剂量依赖

性 地 下 调 间 质 细 胞 睾 酮 合 成 相 关 基 因（Lhcgr、

Scarb1、Star、Cyp11a1、Hsd3b1、Cyp17a1、Hsd17b3、

Hsd11b1 和 Insl3）及其蛋白的表达，降低磷酸化细胞

外调节蛋白激酶 1/2 与细胞外调节蛋白激酶 1/2
的 比 率（pERK1/2/ERK1/2）；DCHP 在 100 mg/kg
剂量时降低磷酸化蛋白激酶与蛋白激酶的比率

（pAKT1/AKT1）［40］。由此可推测，DCHP 可能通过

影响睾丸间质细胞睾酮合成、睾丸下降等相关基因

或通路的表达来影响生殖发育功能。

3. 4　内分泌干扰作用

3. 4. 1　干扰糖脂代谢

在 HepG2 细胞中 DCHP 可与糖皮质激素受体

（Glucocorticoid receptor，GR）结合，10 µmol/L DCHP
可抑制 FAS、GILZ 和 MKP-1 的表达，100 nmol/L、

1 µmol/L DCHP 可抑制地塞米松诱导的糖皮质激

素响应基因（G6Pase、PEPCK）和 G6Pase、PEPCK 蛋

白的表达，进而影响肝脏糖异生过程［41］。DCHP 可

刺激 3T3-L1 前脂肪细胞 GR 活性，促进 3T3-L1 细

胞脂质堆积引起糖脂代谢紊乱［42］。

用 10 mg/kg·BW DCHP 灌胃处理 C57BL/6 WT
小鼠 7 d 后，小鼠血浆总胆固醇及高密度脂蛋白胆

固 醇 水 平 升 高 ；全 身 孕 烷 X 受 体（Pregnane X 
receptor，PXR）基因和肠特异性 PXR 基因敲除后，小

鼠未发生高脂血症，这提示 DCHP 对脂质稳态的影

响可能是由肠道 PXR 信号通路介导［43］。此外，DCHP
激活 PXR 还可促进巨噬细胞脂质摄取，干扰脂质代

谢使泡沫细胞形成增加，从而导致动脉粥样硬化风

险增加［44］。

3. 4. 2　干扰激素分泌

DCHP 对 SD 大鼠两代生殖毒性的研究中发

现，240 ppm DCHP 组中 F1 亲代雌性大鼠的促卵泡

生长激素降低；6 000 ppm DCHP 剂量组 F0 亲代雌
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性大鼠出现发情周期延长［37］。DCHP 可与雌激素受

体相互作用，基于 MMV-Luc 细胞系的研究显示，

DCHP 具有雌激素受体激动作用［45］。DCHP 可抑制

MCF-7 细胞增殖表现出抗雌激素活性，且活性高于

包括 DEHP 在内的 7 种 PAEs 等；DCHP 的代谢产

物 MCHP 也可抑制 MCF-7 细胞增殖表现出抗雌激

素活性［46］。DCHP 在人类乳腺癌细胞 MCF-7 中作

为两种雌激素受体的抑制剂，起到抗雌激素的作

用［47］，在 中 国 仓 鼠 细 胞 CHO-K1 中 亦 得 出 相 似

结论［48］。

4　问题及展望

目前在食物、水、空气、降尘等介质中不仅可检

测到 DCHP，部分介质中还可检测到 DCHP 的代谢

产物 MCHP，这些代谢产物可能来源于消费品中的

杂质、DCHP 的降解或者商业应用。虽然需要证据

证实该假设，但若简单地将环境中 MCHP 的存在归

咎于 DCHP 的降解，将会导致忽视人体暴露于非生

物来源 MCHP 的风险，因此未来 DCHP 的环境调查

和生物监测研究需考虑 MCHP［49］。

人体主要经口暴露于 DCHP，而关于其他暴露

途径的资料较少，包括个人护理产品、化妆品、医疗

设备和药品，未来需要阐明 DCHP 的经口及非经口

暴露途径及每日暴露水平，特别是儿童和孕妇等易

感人群［50］。
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