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　 　 【摘要】 　 随着中国经济的迅速发展和城市化进程的持续加速,大气污染问题日益凸显,对人类健康产生了极

大的影响。 最近几年来,国内外的研究工作大量涌现,研究结果显示,在妊娠期间接触大气污染物和不良妊娠结果

之间存在一定的相关性,大气污染对孕妇和胎儿健康的影响随之受到更多的重视。 本文主要就大气污染物对部分

不良妊娠结局的影响及其可能的生物学机作一简要综述。
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　 　 【Abstract】　
 

The
 

rapid
 

development
 

of
 

the
 

Chinese
 

economy
 

and
 

the
 

continuous
 

advancement
 

of
 

urbanization
 

have
 

made
 

the
 

problem
 

of
 

air
 

pollution
 

more
 

prominent,
 

which
 

may
 

have
 

an
 

impact
 

on
 

people’s
 

health.
 

In
 

recent
 

years,
 

a
 

large
 

number
 

of
 

studies
 

have
 

emerged
 

in
 

the
 

academic
 

community
 

both
 

domestically
 

and
 

internationally.
 

Many
 

cohort
 

studies
 

have
 

shown
 

that
 

during
 

pregnancy,
 

the
 

surrounding
 

air
 

pollutants
 

are
 

relatively
 

high,
 

which
 

may
 

increase
 

the
 

risk
 

of
 

adverse
 

pregnancy
 

outcomes.
 

So
 

now
 

people
 

are
 

paying
 

more
 

attention
 

to
 

the
 

impact
 

of
 

air
 

pollutants
 

on
 

the
 

health
 

of
 

pregnant
 

women
 

or
 

fetuses.
 

This
 

article
 

provides
 

a
 

brief
 

review
 

of
 

the
 

impact
 

of
 

atmospheric
 

pollutants
 

on
 

some
 

adverse
 

pregnancy
 

outcomes
 

and
 

their
 

possible
 

biological
 

mechanisms.
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　 　 大气污染[1] 是指由于自然和人为的原因使大

气中一些物质的含量远超其正常含量,因而对人、
动植物和其他物体产生不良影响的大气状况。 大

气污染物由颗粒物以及氮氧化物、SO2、臭氧等气体



混合而成。 大量国内外文献研究已证实,大气污染

危害人类健康。 妊娠期间,由于孕妇新陈代谢加

快、呼吸运动增强,通过呼吸进入肺泡的气体增多,
大气污染物对其影响也随之增大。 若孕妇暴露于

大气污染环境,大气污染物将更多经过肺泡进入血

液,经胎盘进入胎儿体内,从而影响胎儿的生长发

育,进而导致不良妊娠结局的发生。 近年来,大气

污染物对人类健康,尤其是孕妇和胎儿健康的影响

备受关注,多项流行病学研究已经证实,妊娠期暴

露于大气污染物与早产、低出生体重儿、死胎、出生

缺陷等不良妊娠结局相关[2-4] 。 本文主要就大气污

染物对部分不良妊娠结局的影响及其可能的生物

学机作一简要综述。

1　 大气污染物与早产

　 　 早产[5]是指妊娠满 28 周但不足 37 周时胎儿娩

出的情况,这种情况下娩出的新生儿被称为早产

儿,其体重范围通常在 1000 ~ 2499
 

g 之间。 早产是

新生儿死亡的重要因素之一,并与成年后多种慢性

疾病的发生有着密切的相关性,例如冠心病、Ⅱ型

糖尿病、高血压等。 有国外研究表明,在妊娠期暴

露于 PM2. 5、PM10 等大气污染物与早产的发生存在

相关性[6-8] 。 同时,北京、上海和广州等地也进行了

相似的研究,这些结果提示了大气污染物浓度的升

高与早产风险增加之间可能存在因果关系[9-11] 。 杨

敏娟等[12] 收集了上海市某区 2013 年 1 月 1 日 ~
2013 年 12 月 31 日出生的新生儿数据,共纳入 38

 

083 名新生儿,其中 1782 例早产儿,通过环境监测

系统获得了空气污染资料,控制早产的各类影响因

素后,应用 Logistic 回归模型定量评价妊娠期大气污

染物暴露对早产的影响,最终结果显示整个妊娠期

大气中 SO2、PM10 浓度增加是早产的危险因素,只
有当孕妇在怀孕的晚期接触 NO2 时,才会增加早产

的风险。
Ha 等[13]收集了 2004 年年初到 2005 年年底在

佛罗里达州出生的 423
 

719 名新生儿的数据,空气

污染数据为 PM2. 5 和 O3,研究显示,怀孕期间暴露

于高浓度的 O3 及 PM2. 5 是早产发生的潜在风险因

素,尤其是在孕中期,暴露于高浓度 PM2. 5( PM2. 5 ≥
11. 1

 

μg / m3),孕妇未来将面临更高的早产风险(OR
= 1. 123,95%CI:1. 109 ~ 1. 138)。 这项研究也将监

测站数据作为暴露值,纳入了超过 100
 

000 名监测

站方圆 8
 

km 内出生的新生儿,结果与前述一致。 这

提示,不同的大气污染物对早产的影响可能存在不

同的 敏 感 期, 国 内 的 相 关 研 究 也 证 实 了 这 一

推测[11,14-15] 。
对于大气污染物与早产的关系,学术界也存在

不同的观点。 Hyder 等[16] 分别利用大气监测和美

国国家环保局的数据,观察了 2000 年~2006 年美国

康涅狄格州和马萨诸塞州共计 834
 

332 名怀孕期间

暴露于 PM2. 5 的新生儿母亲的数据, 他们发现,
PM2. 5 每增加 1 个四分位数(2. 41

 

μg
 

/ m3 ),早产的

校正 OR 值分别为 1. 00(95%CI:0. 99 ~ 1. 02)、0. 98
( 95% CI: 0. 94 ~ 1. 03 ) 和 0. 99 ( 95% CI: 0. 95 ~
1. 03),并没有发现 PM2. 5 和早产之间具有相关性。
这可能是污染物的组成和区域差异,以及气象因素

的影响,致使全球各地的研究结果不一致。
目前关于妊娠期大气污染物暴露导致早产的

机制尚无明确定论。 有学者认为可能与污染物造

成的胎膜损伤有关[13] 。 大气污染物通过直接或间

接途径进入人体,引发广泛的炎症与氧化应激反

应,激活蛋白酶,加速细胞外基质和胶原的分解,从
而对胎膜的结构和抗张能力产生负面影响,最终导

致胎膜破裂。 此外,若氧化应激所引发的 DNA 损

伤,不能得到有效的修复,便可能引发细胞凋亡,这
也可能是胎膜变薄的原因之一[13] 。

2　 大气污染物与死胎

　 　 妊娠 20 周以后,胎儿在子宫内死亡,称为死

胎[17] 。 据估计,2015 年国际上约有 260 万死胎。 目

前虽然大气污染物暴露与一些不良出生结局的研

究受到关注,但重点关注死胎的研究为数不多。 包

竹青等[18]在对 1995 年 ~ 2013 年间开展的 12 个不

同类型的关于大气污染物与死胎、死产关联强度的

研究进行汇总后得出结论,SO2、PM10 等是造成死

胎、死产的危险因素,但对于大气污染物造成死胎

的敏感时期还没有定论。 此外,少数研究评估了死

胎与 PM2. 5 之间的关系[19-20] ,然而相关文献研究结

论并不一致。 Green 等[19]在加利福尼亚进行的一项

回顾性队列研究提示妊娠期 PM2. 5 暴露与死胎风险

增加有关。 他们收集了 1999 年 ~ 2009 年间 13
 

999
例死产和 3

 

012
 

270 例活产的数据,使用回顾性队列

设计和逻辑回归模型,计算了孕妇整个妊娠期间与

PM2. 5 接触的死胎概率。 得到的结论是:在整个妊

娠期间,暴露于 PM2. 5 的浓度每增加 10
 

μg / m3,对应

的死胎风险 OR 值为 1. 06 (95%CI:0. 99 ~ 1. 13)。
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Liang 等[21]以 2014 年至 2017 年间中国南方七个城

市 1
 

273
 

924 名母亲和其娩出胎儿为研究对象,对出

生队列的数据进行研究后,得出了一致的结论:他
们发现整个妊娠期 PM2. 5 的浓度每增加 10

 

μg / m3,
死胎的风险比(HR)为 1. 52(95%CI:1. 42 ~ 1. 62);
与妊娠早期(HR:1. 44,95%CI:1. 37 ~ 1. 52)和妊娠

晚期(HR:1. 23,95%CI:1. 16 ~ 1. 30)相比,在妊娠中

期(HR:1. 67,95%CI:1. 57 ~ 1. 77)观察到的相关性

相对更高,而且这种相关性与没有怀孕和分娩经历

的孕妇对比更高,即妊娠中期母亲接触 PM2. 5,可能

会增加死胎的风险,但母亲先前的妊娠和分娩经历

可能会改变这种关联。 而 DeFranco 等[22] 在俄亥俄

州进行的另一项研究表明,妊娠早期和妊娠中期高

水平的 PM2. 5 暴露对死胎的发生率没有显著的影

响,妊娠晚期暴露于高水平的 PM2. 5 与死胎风险的

显著增加相关(OR:1. 42,95%CI:1. 06 ~ 1. 91)。 与

此同时,Siddika 等[20]在对 13 篇文献进行 Meta 分析

后发现死胎风险会随 PM2. 5 暴露浓度有所增加。
然而,另一些研究报告得出了相反的结论。

Zhu 等[23]在对 25 项观察性流行病学研究进行 meta
分析后发现,没有证据表明 PM2. 5 暴露每增加 10

 

μg / m3 对死胎风险有统计学显著影响(OR:1. 18,
95%

 

CI:0. 69 ~ 2. 04)。 PM2. 5 在妊娠期间的暴露量

的估计存在一定的困难,不同的研究人员所使用不

同的研究方法可能导致研究结果不一致。
部分学者进行了大气污染物与死胎之间的机

制研究。 Mazzoli-Rocha 等[24] 认为死胎的出现也许

与大气污染物导致胎儿细胞的 DNA 损伤密切相关,
一些污染物在体内代谢后的活化产物可能降低其

DNA 的修复效果,增加 DNA 突变率,或者污染物本

身就具有致畸致突变的作用。 另有研究提出氧化

应激、炎症反应在死胎的发生中发挥了不可忽视的

作用[25-26] 。 Mohorovic 等[27]研究则发现血液中的高

铁血红蛋白水平可作为环境毒物对母亲和胎儿不

利影响的一个有价值的生物标志物。

3　 大气污染物与新生儿出生体重

　 　 出生时体重小于 2500
 

g 的新生儿称为低出生

体重儿[28] 。 这种新生儿部分器官功能可能尚未发

育完全,免疫力低下,易发生感染,病死率高。 无论

胎龄,胎儿大于 4000
 

g 即被认为是巨大胎儿[29] 。 大

量研究表明,妊娠期暴露于大气污染物与新生儿出

生体重有一定的相关性。 一些可改变的因素,如吸

烟、营养和孕前体重已被确定为胎儿出生时体重和

胎龄降低的危险因素[30-31] 。 Khadka 等[32] 研究表

明,早产和低出生体重是成高度正相关的。 Rangel
等[33]发现长期暴露于逆温环境会损害胎儿出生时

的健康。 所谓逆温,是指气温随高度增加而升高的

反常气象现象。 逆温存在时,空气垂直对流受阻,
近地面污染物不能及时扩散,从而增加了居民的暴

露。 具体来说,在妊娠的最后 13 周内,每周增加 1
次逆温暴露会导致出生体重下降 23. 3

 

g,低出生体

重发生率增加 0. 6 个百分点(或相对平均 7. 3%)。
一项关于智利新生儿体重与 PM2. 5 和 PM10 的研究

结果显示,整个妊娠期接触 PM10 与早产和低出生体

重均相关,而 PM2. 5 暴露仅在妊娠中期与出生体重

降低相关[34] 。 Ghosh 等[35] 的多元回归研究结果表

明,环境中 PM2. 5 的浓度每增加 10
 

μg / m3,出生体重

降低 22
 

g(95%UI:12 ~ 32),低出生体重风险增加

11%(95%UI:1. 07 ~ 1. 16)。 此外,在 Luo 等[36] 的研

究中发现母亲妊娠期 PM2. 5 暴露与二手烟暴露对巨

大儿风险的交互作用具有统计学意义(交互作用 P
<0. 05),即在整个妊娠期和妊娠早期,暴露于 PM2. 5

空气污染物的孕妇在妊娠期暴露于二手烟会增加

巨大儿的发生风险,且二手烟的暴露频率越高,二
者的交互作用越强。

有研究认为大气污染物可能导致胎盘损伤,从
而出现低出生体重儿,污染物在体内产生的炎症和

氧化应激反应,将对血管内皮细胞造成损伤,从而

改变人体的血流动力学,增加血液黏度,甚至血栓

形成,进而破坏胎盘微循环,影响母体与胎盘之间

氧气和营养物质的运输,造成胎儿在母体内发育

不良[22] 。

4　 大气污染物与出生缺陷

　 　 婴儿出生前发生身体结构、功能或代谢异常,
称为出生缺陷[37] 。 据估算,在我国出生缺陷的总发

生率在 5. 6%左右[38] 。 近年来,有研究指出,妊娠期

暴露于高水平 PM2. 5 可能与某些出生缺陷的风险增

加有关。 Jiang 等[39]在中国长沙进行的一项包含了

921 例病例和 9210 例对照病例的对照研究显示:母
亲在妊娠早期接触 PM2. 5 会增加胎儿先天性心脏病

的风险,且环境热暴露可能会增强这种影响。 Yu
等[40]在对 30 篇文献进行 meta 分析后发现,妊娠期

持续暴露于 PM2. 5 可能增加罹患法洛四联症的风

险,暴露于 PM2. 5 的浓度每增加 10
 

μg / m3,对应的法
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洛四联症风险的 OR 值为 1. 09 ( 95% CI: 1. 00 ~
1. 18)。 而妊娠期 PM2. 5 暴露与其他先天性心脏病

的发生率之间没有显著性差异。 Zhou 等[41] 对美国

四个州的 470 万新生儿的研究结果表明,PM2. 5 的浓

度每增加 10
 

μg / m3,患单纯性腭裂的风险显著增加

43%(OR:1. 43,95%CI:1. 11 ~ 1. 86),而患唇裂的风

险没有增加。 Al
 

Noaimi 等[37]在对 553 个病例和 10
 

214 个对照进行匹配病例对照研究和特征选择分析

后发现母亲在妊娠早期接触 PM2. 5 与较高的整体出

生缺陷风险(OR:1. 05,95%CI:1. 01 ~ 1. 09)以及较

高的泌尿生殖系统缺陷(OR:1. 06,95%CI:1. 01 ~
1. 11) 和神经管缺陷 ( OR: 1. 10, 95% CI: 1. 03 ~
1. 17)风险显著相关。

目前对导致出生缺陷的机制研究主要在 DNA
的修饰及损伤上。 Grevendonk 等[42] 的研究指出,妊
娠期大气颗粒污染物暴露会增加母体及胎儿线粒

体 DNA 损伤;另一项研究显示,空气污染物会通过

DNA 甲基化等表观遗传修饰作用改变胎儿的基因

组 DNA,从而在妊娠期影响胎儿基因表达模式[43] 。
Slama 等[44]认为,大气污染物还会通过导致氧化应

激等方式,使胎儿发生遗传性状的改变,进而引发

出生缺陷。

5　 总结与展望
 

　 　 综上所述,过往证据证明,妊娠期间接触大气

污染物和不良妊娠结局之间存在一定的关联,但具

体的发病机制目前仍不清楚,相关研究也多停留在

流行病学调查层面,缺乏分子生物层面的机制研究

和病因探究。 而且暴露是否存在敏感期,暴露剂

量、暴露浓度等是否存在阈值也都没有定论。 该领

域未来的研究将集中于阐明大气污染物导致不良

妊娠结局的生物学机制、准确测量妊娠期间各种污

染物的暴露剂量,探索妊娠期间各种污染物质的关

键暴露期。
我国空气污染状况严重,虽然其影响孕妇和胎

儿的具体机制尚不清楚,但是推测大气污染物可能

通过多种潜在的机制对人类健康产生持续性、发展

性的威胁,我们应当充分认识到该问题的严重性以

及急迫性。 希望国内能够开展更多严谨可靠的相

关研究,实现早期干预,减少或者避免不良妊娠结

局的出现。
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