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【摘要】　目的　探讨妊娠期 PM2.5 及其组分暴露对胎儿生长的影响，并进一步识别暴露效应窗

口。方法　选取江苏出生队列 2016 年 1 月至 2019 年 10 月招募的 4 089 对母子对，收集其基线信息、妊

娠期诊疗信息、妊娠期 PM2.5及其组分暴露信息、妊娠满 20 周后的胎儿 B 超检查（头围、腹围、股骨长和

估计体重）信息。利用广义线性混合模型进行暴露效应的估计，利用分布滞后非线性模型探讨暴露效

应窗口。结果　妊娠期 PM2.5 暴露浓度每升高 10 μg/m3，胎儿头围、腹围和估计体重 Z 评分分别减小

0.025（β=-0.025，95%CI：-0.048~-0.001）、0.026（β=-0.026，95%CI：-0.049~-0.003）和 0.028（β=-0.028，

95%CI：-0.052~-0.004），头围和估计体重生长受限风险分别增加 8.5%（RR=1.085，95%CI：1.010~
1.165）和 13.5%（RR=1.135，95%CI：1.016~1.268）。PM2.5 组分中黑碳、有机物、硝酸盐、硫酸盐、铵盐暴

露浓度升高均与头围 Z 评分减小显著相关，同时硫酸盐暴露的增加还与股骨长的 Z 评分减小有关。

妊娠期 PM2.5 暴露影响胎儿头围生长效应窗口为第 2~5 周，腹围为第 4~13 周以及第 19~40 周，股骨长

为第 4~13 周以及第 23~37 周，估计体重为第 4~12 周以及第 20~40 周。结论　妊娠期 PM2.5及其组分暴

露可能对胎儿生长产生不利影响，影响胎儿不同生长指标的效应窗口不完全一致。
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【Abstract】 Objective　 To investigate the association of exposure to PM2.5 and its 
constituents during pregnancy and fetal growth and to further identify critical windows of exposure 
for fetal growth. Methods　 We included 4 089 mother-child pairs from the Jiangsu Birth Cohort 
Study between January 2016 and October 2019. Data of general characteristics, clinical information, 
daily average PM2.5 exposure, and its constituents during pregnancy were collected. Fetal growth 
parameters, including head circumference (HC), abdominal circumference (AC), and femur length 
(FL), were measured by ultrasound after 20 weeks of gestation, and then estimated fetal weight 
(EFW) was calculated. Generalized linear mixed models were adopted to examine the associations of 
prenatal exposure to PM2.5 and its constituents with fetal growth. Distributed lag nonlinear models 
were used to identify critical exposure windows for each outcome. Results　A 10 μg/m3 increase in 
PM2.5 exposure during pregnancy was associated with a decrease of 0.025 (β=-0.025, 95%CI: -0.048- 
-0.001) in HC Z-score, 0.026 (β=-0.026, 95%CI: -0.049- -0.003) in AC Z-score, and 0.028 (β=-0.028, 
95%CI: -0.052--0.004) in EFW Z-score, along with an increased risk of 8.5% (RR=1.085, 95%CI: 
1.010-1.165) and 13.5% (RR=1.135, 95%CI: 1.016-1.268) for undergrowth of HC and EFW, 
respectively. Regarding PM2.5 constituents, prenatal exposure to black carbon, organic matter, nitrate, 
sulfate (SO4

2-) and ammonium consistently correlated with decreased HC Z-score. SO4
2- exposure was 

also associated with decreased FL Z-scores. In addition, we found that gestational weeks 2-5 were 
critical windows for HC, weeks 4-13 and 19-40 for AC, weeks 4-13 and 23-37 for FL, and weeks 4-12 
and 20-40 for EFW. Conclusions　 Our findings demonstrated that exposure to PM2.5 and its 
constituents during pregnancy could adversely affect fetal growth and the critical windows for 
different fetal growth parameters are not completely consistent.
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以 PM2.5 为主要特征的大气污染带来的健康问

题一直是人们关注的焦点［1］。妊娠期作为胎儿生

长 发 育 的 关 键 时 期 ，对 PM2.5 等 环 境 暴 露 更 为 敏

感［2］。已有大量流行病学研究发现妊娠期 PM2.5 高

暴露会对胎儿生长产生不良影响，这些研究大多通

过出生时的体格测量指标来评估胎儿生长状况，如

出生体重、低出生体重等［3-4］。然而，出生指标并不

能完全反映胎儿动态生长模式，且受分娩孕周影响

较大。因此，近年来有研究通过超声检查指标评估

妊娠期 PM2.5 暴露与胎儿生长的关联，相关研究已

揭示妊娠期 PM2.5 高暴露与胎儿双顶径、腹围、头

围、估计体重等指标降低有关［5-8］，甚至与胎儿宫内

生 长 受 限 风 险 增 加 有 关［9-10］，但 由 于 研 究 地 区 、

PM2.5 暴露水平、结局指标定义等的差异，研究结论

并不统一。此外，PM2.5是由多种无机和有机成分组

成的混合物，其对健康的影响很大程度上取决于其

组分，已有研究报道 PM2.5中硝酸盐（NO3
-）和部分金

属成分暴露与出生体重的降低有关［11］，但鲜有研究

探讨各组分与胎儿超声指标的关联［10］。本研究基

于江苏出生队列，收集胎儿宫内发育多时点超声测

量数据，研究孕妇妊娠期 PM2.5 暴露与胎儿超声指

标的关联，探讨 PM2.5 不同组分所发挥的作用，并进

一步识别暴露效应窗口。

对象与方法

1. 研究对象：来自江苏出生队列，该队列的建

立旨在通过招募自然受孕和通过辅助生殖受孕的

夫妇，比较其妊娠期并发症、围产期结局和子代健

康的差异，并系统性评估临床、遗传和环境因素对

结 局 的 影 响［12］。 本 研 究 选 取 江 苏 出 生 队 列 中

2016 年 1 月至 2019 年 10 月在南京医科大学附属妇

产医院（南京）和南京医科大学附属苏州医院（苏

州）招募且成功分娩的孕妇。纳入标准：①妊娠结
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局明确，为单胎活产；②妊娠满 20 周后至少进行一

次超声检查；③常住地址为南京市或苏州市。所有

研究对象自愿参加且签署知情同意书，所有研究方

法和方案已通过南京医科大学伦理委员会审查（批

准文号：南医大伦审〔2014〕248 号）。本研究最终

纳入 4 089 对母子对，共计 17 820 次超声检查。

2. 研究方法：使用标准化调查问卷收集研究对

象的基线信息，包括社会人口学指标（胎儿出生日

期、家庭年收入、孕妇受教育年限等）、体格测量指

标（身高和体重）和生活方式（妊娠期吸烟和妊娠期

饮酒）。妊娠早（8~14 周）、中（22~26 周）、晚（30~
34 周）期通过现场随访采集孕期生活方式等信息，

通过医院电子病历摘录收集妊娠期及分娩期诊疗

信息，包括妊娠期并发症、分娩孕周、胎儿性别、出

生体重等［12］。

暴露指标为研究对象孕期 PM2.5 及其组分的平

均暴露浓度（μg/m3）。根据研究对象家庭住址信息，

利用基于卫星遥感反演的高时空分辨率（1 km×1 km）

暴露评估模型，计算每名研究对象从末次月经日期

到超声检查日之间 PM2.5 及其组分平均浓度［13］。使

用 加 拿 大 达 尔 豪 斯 大 学 大 气 成 分 分 析 小 组 的

V4.CH.02 暴露评估模型产品，该模型基于多来源

卫 星 遥 感 反 演 的 气 溶 胶 光 学 厚 度 产 品 、结 合

GEOS-Chem 化学传输模型，估算 PM2.5中 6 种主要组

分［黑碳（BC）、有机物（OM）、NO3
-、硫酸盐（SO4

2-）、

铵盐（NH4
+）、土壤组分（Dust）］的浓度［14-15］。由于

V4.CH.02 暴露评估模型产品数据时间跨度截至

2018 年，因此，仅获取了 2018 年 12 月之前 PM2.5 各

组分的数据，涉及 3 155 对母子对。

结局指标为妊娠满 20 周后的常规超声测量指

标 ，主 要 指 标 包 括 头 围 、腹 围 和 股 骨 长 ，并 利 用

21 世纪国际胎儿和新生儿生长联盟胎儿生长标准

（INTERGROWTH-21st）计算胎儿估计体重［16］。为

消除孕周带来的影响，依据 INTERGROWTH-21st对

各超声指标原始值进行了 Z 评分转换，并根据各指

标 所 处 百 分 位 数 定 义 胎 儿 生 长 受 限（低 于 同 胎

龄 P10）
［16-17］。

3. 统计学分析：

（1）研究对象一般特征：采用 x±s 描述连续性变

量 的 分 布 ，采 用 频 数（百 分 比）描 述 分 类 变 量 的

分布。

（2）协变量调整：通过有向无环图确定调整变

量 ，包 括 孕 妇 妊 娠 时 年 龄（岁）、孕 妇 孕 前 BMI
（<18.5、18.5~、24.0~、≥28.0 kg/m2 分别代表偏瘦、正

常、超重、肥胖）、孕妇受教育年限（≤12、>12 年）、家

庭年收入（<5、5~、10~、≥20 万元）、居住地区（农村、

城镇）、研究中心（南京、苏州）、产次（初产妇、经产

妇）、妊娠季节［4-9 月（暖季）、10 月至次年 3 月（冷

季）］。此外校正了既往文献报道中对胎儿生长有

重要影响的因素，包括受孕方式（自然受孕、辅助受

孕）、糖尿病（包含慢性糖尿病和妊娠期糖尿病，是/
否）、高血压（包含慢性高血压、子痫前期、子痫和妊

娠期高血压，是/否）、胎儿性别（男、女）。

（3）妊娠期 PM2.5 及其组分暴露与胎儿超声测

量指标的关联分析：由于同一孕妇多次超声检查数

据属于重复测量资料，多次检查数据彼此之间并不

独立，存在内部相关性，故不宜采用一般线性模型

进行分析。而广义线性混合模型除可估计一般线

性模型中自变量的固定效应外，还将数据间的非独

立性作为随机效应纳入模型，从而更好地实现效应

的估计，因此采用广义线性混合模型分析 PM2.5 及

其组分暴露对于胎儿生长的影响。模型公式：

Y=Xβ+Zγ+ε （1）
式中，Y 为胎儿生长指标，即头围、腹围、股骨长和

估计体重经 INTERGROWTH-21st 转化之后的 Z 评

分；Xβ 为模型的固定效应部分，X 为固定效应自变

量设计矩阵，即 PM2.5 或其组分暴露值，β 为固定效

应参数（回归系数）；Zγ 为模型随机效应部分，Z 为

随机效应变量的设计矩阵，γ 为高水平的随机效应

向量值；ε 为模型的残差部分。

（4）暴露效应窗探索：PM2.5 污染对人群健康的

影响有一定的持续性和滞后性，而传统模型仅能考

虑到暴露因素在某一特定时期内的效应。为减少

传统分析对于效应估计的偏差，本研究采用分布滞

后非线性模型（DLNM）分析妊娠期每周 PM2.5 暴露

与胎儿生长之间的暴露-滞后-效应关联，并识别

PM2.5 暴露对结局影响的暴露效应窗［18］。DLNM 利

用交叉基函数，为暴露-结局和滞后-结局关系分别

选择恰当的基函数，并求得二者的张力积，用以描

述结局变量在自变量维度和滞后维度的分布。模

型公式：

Y= cb（PM2.5，lag） +ε （2）
式中，Y 为胎儿生长指标，即头围、腹围、股骨长和

估计体重经 INTERGROWTH-21st 转化之后的 Z 评

分；cb（PM2.5，lag）为 PM2.5 浓度与滞后周数的交叉基

函数，其中包含 1 个带有 3 个内部节点（PM2.5浓度的
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P25、P50、P75）的自然样条函数以及 1 个包含滞后效应

的自然样条函数，由于选取的 B 超检查孕周最迟为

第 40 周，为获取总体的 PM2.5滞后效应，最大滞后周

数设定为 40 周。自然样条函数自由度的选择依据

既往文献报道；ε 为模型的残差部分。

（5）分层分析及敏感性分析：分别根据研究中

心、受孕方式和胎儿性别进行了分层分析；排除糖

尿病、高血压及早产人群进行敏感性分析。

所有统计学分析采用 R 4.1.0 软件进行，使用

R 包“nlme”构建混合效应模型，使用 R 包“dlnm”构

建 DLNM。双侧检验，检验水准 α=0.05。

结 果

1. 一般情况：孕妇妊娠时年龄为（30.20±3.92）岁，

孕前 BMI 为（21.50±2.95）kg/m2，分娩孕周为（39.37±
1.46）周。86.5% 的孕妇受教育年限>12 年，0.7% 的

孕妇妊娠期吸烟，1.2% 的孕妇妊娠期饮酒。孕妇

大多为初产妇（75.7%），74.6% 的孕妇为自然受孕，

30.2% 的孕妇患有糖尿病，4.6% 的孕妇患有高血

压。4.8% 的孕妇出现早产，男婴的构成比（53.0%）

略高于女婴（47.0%）。见表 1。孕妇妊娠期 PM2.5日

暴露浓度为（46.22±8.33）μg/m3，6 种组分中 NO3
-日

暴露浓度最高［（10.62±2.58）μg/m3］，其他组分日暴

露 浓 度 ：OM 为（9.20±1.90）μg/m3，Dust 为（7.13±
0.94）μg/m3，SO4

2-为（6.70±0.98）μg/m3，BC 为（6.46±
1.16）μg/m3，NH4

+为（5.54±0.79）μg/m3。

2. 妊娠期 PM2.5 暴露与胎儿超声测量指标的关

联分析：调整孕妇妊娠年龄、孕妇孕前 BMI、孕妇受

教育年限、家庭年收入、居住地区、研究中心、产次、

妊娠季节后，妊娠期 PM2.5暴露浓度每升高 10 μg/m3 
与胎儿头围、腹围和估计体重的 Z 评分减小显著相

关，其 β 值（95%CI）分别为-0.027（-0.052~-0.002）、

-0.029（-0.053~-0.005）和-0.031（-0.055~-0.007）；

同时也与头围、腹围和估计体重生长受限风险增加

有 关 ，其 RR 值（95%CI）分 别 为 1.111（1.033~
1.196）、1.077（1.076~1.078）和 1.137（1.015~1.274）。

进一步调整受孕方式、糖尿病、高血压、胎儿性别

后，关联结果稳定，妊娠期 PM2.5 每升高 10 μg/m3 与

头 围（β =-0.025，95%CI：-0.048~ -0.001）、腹 围

（β =-0.026，95%CI：-0.049~ -0.003）和 估 计 体 重

（β=-0.028，95%CI：-0.052~-0.004）减小显著相关，

与头围生长受限（RR=1.085，95%CI：1.010~1.165）
和 估 计 体 重 生 长 受 限（RR=1.135，95%CI：1.016~

表 1 研究对象的一般特征

特    征
孕妇孕前 BMI（kg/m2）a

<18.5
18.5~
24.0~
≥28.0

孕妇受教育年限（年）a

≤12
>12

家庭年收入（万元）a

<5
5~
10~
≥20

居住地区

农村

城镇

研究中心

南京

苏州

妊娠期吸烟 a

否

是

妊娠期饮酒 a

否

是

产次 a

初产妇

经产妇

妊娠季节

冷季

暖季

受孕方式

辅助受孕

自然受孕

糖尿病 b

否

是

高血压 c

否

是

早产

否

是

胎儿性别

男

女

人数（构成比，%）

531（13.0）
2 838（69.6）

564（13.8）
148（3.6）

550（13.5）
3 534（86.5）

178（4.4）
938（23.1）

1 734（42.6）
1 214（29.9）

651（15.9）
3 438（84.1）

2 433（59.5）
1 656（40.5）

4 054（99.3）
28（0.7）

4 033（98.8）
48（1.2）

2 975（75.7）
954（24.3）

1 901（46.5）
2 188（53.5）

1 039（25.4）
3 050（74.6）

2 854（69.8）
1 235（30.2）

3 900（95.4）
189（4.6）

3 894（95.2）
195（4.8）

2 168（53.0）
1 921（47.0）

注：a数据有缺失，构成比以实际人数进行计算；b包括慢性糖尿

病以及妊娠期糖尿病；c 包括慢性高血压、子痫前期、子痫和妊娠期

高血压
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1.268）风险增加显著相关，但与腹围生长受限无统

计学关联（RR=1.032，95%CI：0.888~1.200）。见表

2。分别根据研究中心、受孕方式以及胎儿性别进

行分层分析，各亚组间效应差异无统计学意义（异

质性检验均 P>0.05）。见表 3。排除糖尿病、高血

压及早产人群进行敏感性分析，结果亦未见明显

变化。

3. 妊娠期 PM2.5 组分暴露与胎儿超声测量指标

的关联分析：BC、OM、NO3
-、SO4

2-和 NH4
+的暴露增加

均与胎儿头围 Z 评分减小显著相关（P<0.05），其中

NH4
+ 效应最强，每升高 1 μg/m3，头围 Z 评分减小

0.041（β =-0.041，95%CI：-0.069~ -0.013）；此 外 ，

SO4
2-暴露的增加与胎儿股骨长 Z 评分减小显著相

关。见表 4。

4. 妊娠期 PM2.5 暴露影响胎儿生长的效应窗口

识别：妊娠期 PM2.5 暴露影响胎儿头围效应窗口为

第 2~5 周（β 值为-0.060~-0.070）；腹围效应窗口为

第 4~13 周（β 值为-0.061~-0.101）以及第 19~40 周

表 4 妊娠期 PM2.5组分暴露与胎儿生长指标的关联分析

PM2.5
组分

BC
OM
NO3

-

SO4
2-

NH4
+

Dust

头围

β 值（95%CI）

-0.021（-0.039~-0.003）
-0.015（-0.027~-0.004）
-0.010（-0.018~-0.001）
-0.036（-0.067~-0.005）
-0.041（-0.069~-0.013）
-0.015（-0.038~0.007）

P 值

0.025
0.010
0.025
0.023
0.005
0.181

腹围

β 值（95%CI）

-0.006（-0.024~0.013）
-0.007（-0.018~0.005）
-0.003（-0.011~0.006）
-0.027（-0.057~0.003）
-0.015（-0.043~0.013）
-0.004（-0.026~0.018）

P 值

0.540
0.254
0.554
0.076
0.286
0.734

股骨长

β 值（95%CI）

-0.006（-0.025~0.012）
-0.006（-0.018~0.006）
-0.002（-0.011~0.006）
-0.036（-0.067~-0.005）
-0.018（-0.046~0.011）

0.000（-0.023~0.023）

P 值

0.501
0.313
0.624
0.021
0.226
0.989

估计体重

β 值（95%CI）

-0.010（-0.029~0.009）
-0.010（-0.022~0.002）
-0.005（-0.013~0.004）
-0.030（-0.061~0.000）
-0.023（-0.051~0.005）
-0.005（-0.027~0.018）

P 值

0.299
0.103
0.262
0.052
0.107
0.686

注：模型调整协变量为孕妇妊娠年龄、孕妇孕前 BMI、孕妇受教育年限、家庭年收入、居住地区、研究中心、产次、妊娠季节、受孕方式、糖尿

病、高血压、胎儿性别；BC：黑碳；OM：有机物；NO3
-：硝酸盐；SO4

2-：硫酸盐；NH4
+：铵盐；Dust：土壤组分

表 3 妊娠期 PM2.5暴露与胎儿生长指标关联的分层分析

组别

研究中心

南京

苏州

异质性P值

受孕方式

辅助受孕

自然受孕

异质性P值

胎儿性别

男

女

异质性P值

头围

β 值（95%CI）

-0.017（-0.045~0.011）
-0.037（-0.081~0.006）

0.447

0.010（-0.040~0.061）
-0.033（-0.060~-0.006）

0.139

-0.033（-0.067~0.000）
-0.016（-0.049~0.016）

0.477

P 值

0.226
0.095

0.690
0.016

0.053
0.330

腹围

β 值（95%CI）

-0.015（-0.043~0.012）
-0.037（-0.079~0.004）

0.388

-0.005（-0.057~0.046）
-0.029（-0.055~-0.003）

0.425

-0.032（-0.065~0.002）
-0.019（-0.051~0.013）

0.592

P 值

0.280
0.079

0.838
0.029

0.063
0.244

股骨长

β 值 （95%CI）

-0.010（-0.039~0.018）
0.020（-0.024~0.063）

0.262

0.040（-0.012~0.091）
-0.012（-0.039~0.015）

0.083

-0.017（-0.051~0.017）
0.016（-0.018~0.050）

0.178

P 值

0.483
0.378

0.132
0.388

0.321
0.362

估计体重

β 值（95%CI）

-0.017（-0.045~0.012）
-0.041（-0.084~0.002）

0.349

-0.007（-0.058~0.044）
-0.031（-0.058~-0.004）

0.424

-0.036（-0.070~-0.002）
-0.019（-0.052~0.014）

0.492

P 值

0.254
0.060

0.777
0.024

0.040
0.259

注：模型调整协变量为孕妇妊娠年龄、孕妇孕前 BMI、孕妇受教育年限、家庭年收入、居住地区、研究中心、产次、妊娠季节、受孕方式、糖尿

病、高血压、胎儿性别（分层变量除外）

表 2 妊娠期 PM2.5暴露与胎儿生长指标的关联分析

组别

头围

腹围

股骨长

估计体重

Z 评分

模型 1
β 值（95%CI）

-0.027（-0.052~-0.002）
-0.029（-0.053~-0.005）
-0.005（-0.029~0.020）
-0.031（-0.055~-0.007）

P 值

0.031
0.016
0.710
0.013

模型 2
β 值（95%CI）

-0.025（-0.048~-0.001）
-0.026（-0.049~-0.003）
-0.001（-0.025~0.023）
-0.028（-0.052~-0.004）

P 值

0.043
0.029
0.917
0.021

生长受限

模型 1
RR 值（95%CI）

1.111（1.033~1.196）
1.077（1.076~1.078）
0.995（0.870~1.139）
1.137（1.015~1.274）

P 值

0.005
<0.001

0.946
0.026

模型 2
RR 值（95%CI）

1.085（1.010~1.165）
1.032（0.888~1.200）
1.030（0.902~1.176）
1.135（1.016~1.268）

P 值

0.025
0.681
0.664
0.025

注：模型 1： 调整变量为通过有向无环图确定的推荐调整变量，包括孕妇妊娠年龄、孕妇孕前 BMI、孕妇受教育年限、家庭年收入、居住地

区、研究中心、产次、妊娠季节；模型 2： 在模型 1 的基础上进一步调整受孕方式、糖尿病、高血压、胎儿性别
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（β 值为-0.072~-0.156）；股骨长效应窗口为第 4~
13 周（β 值为-0.076~-0.154）以及第 23~37 周（β 值

为-0.074~-0.100）；估计体重暴露效应窗口为第 4~
12 周（β 值为-0.066~-0.108）以及第 20~40 周（β 值

为-0.075~-0.170）。见图 1。

讨 论

本研究基于前瞻性江苏出生队列，探讨了妊娠

期 PM2.5 及其组分暴露与胎儿生长的关联，并进一

步 明 确 了 暴 露 效 应 窗 口 。 结 果 显 示 ，妊 娠 期

PM2.5暴露对胎儿头围、腹围和估计体重发育具有不

利影响；胎儿头围更易受各种 PM2.5 组分（BC、OM、

NO3
-、SO4

2-和 NH4
+）的影响，而 SO4

2-暴露还与胎儿股

骨长减小相关；妊娠期 PM2.5 暴露影响胎儿头围生

长效应窗口为第 2~5 周，腹围为第 4~13 周以及第

19~40 周，股骨长为第 4~13 周以及第 23~37 周，估

计体重为第 4~12 周以及第 20~40 周。

近年来，国内外已有研究使用超声检查指标全

面评估妊娠期 PM2.5 暴露与胎儿生长的关联，结论

与本研究基本一致，但影响指标存在差异。本研究

发 现 胎 儿 头 围 的 减 小 与 孕 妇 PM2.5 高 暴 露 有 关 ，

Zhou 等［10］和 Zhao 等［19］的研究支持该结论，Leung
等［7］和 Peterson 等［20］的研究并未发现二者关联，这

可能与 PM2.5 暴露浓度相关，本研究中 PM2.5 暴露浓

度与 Zhou 等［10］的研究浓度相近（46.28 μg/m3），略

低于 Zhao 等［19］的研究浓度（50.80 μg/m3），而 Leung
等［7］和 Peterson 等［20］的研究浓度约为 10 μg/m3。另

外，妊娠期 PM2.5 暴露与胎儿腹围及估计体重减少

的 关 联 在 多 项 研 究 中 均 有 报 道［8-9，21-22］。 目 前 ，

PM2.5 暴露影响胎儿宫内生长发育的机制尚不完全

明确。现阶段多倾向于 PM2.5 可能是通过氧化应

激、炎症、内皮功能以及血液动力学反应进而影响

经胎盘的氧气以及营养物质的运输，从而对胎儿宫

内生长造成损害［23-26］。

PM2.5 组分构成的不同可能是 PM2.5 暴露影响胎

儿生长的关键。Zhou 等［10］的研究评估了 PM2.5 组分

对胎儿超声测量指标的影响［10］，该研究所估算的

5 种组分［有机碳（OC）、元素碳（EC）、SO4
2-、NH4

+和

NO3
-］的暴露与胎儿头围、腹围、股骨长和估计体重

的 Z 评分均呈负相关，同时可能会增加各指标生长

受限的风险。该研究结果与本研究并不完全一致，

除本身人群异质性外，PM2.5浓度及其组分构成也可

能 是 原 因 之 一 。 既 往 研 究 显 示 ，京 津 冀 城 市 群

PM2.5浓度显著高于长三角城市群，且京津冀城市群

OC（相当于本研究中的 OM）的含量以及 OC 与 EC
的比例（相当于本研究的 OM/BC）更高［27］。

胎儿宫内生长发育是连续动态的过程，各器官

及组织的发育存在一定时序性，准确识别妊娠期

PM2.5 暴露影响胎儿生长的效应窗口有利于干预措

注：模型调整协变量为孕妇妊娠年龄、孕妇孕前 BMI、孕妇受教育年限、家庭年收入、居住地区、研究中心、产次、妊娠季节、受孕

方式、糖尿病、高血压、胎儿性别

图 1　妊娠期 PM2.5暴露对胎儿生长的影响
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施的实施及生物学机制的探索。既往探讨相关暴

露 效 应 窗 口 的 研 究 较 少 ，且 研 究 结 果 不 一 致 。

Leung 等［7］认为妊娠早期（第 1~16 周）为暴露效应

窗口，而 Peterson 等［20］使用分布滞后模型，识别出

妊娠第 4~16 周及第 1~23 周分别为胎儿估计体重

和腹围减少的效应窗口。在此基础上，本研究进一

步利用优化后的 DLNM 进行了暴露效应窗的探索，

研究结论与 Chen 等［8］使用该模型识别的妊娠早期

（第 1~7 周）为腹围和估计体重减少的效应窗口存

在交叉。另有研究通过 DLNM 分析认为妊娠晚期

（第 27~33 周和第 31~34 周）是 PM2.5 暴露影响出生

体重的暴露效应窗口，也从侧面支持了本研究的结

果［28-29］。除此之外，本研究结果显示，头围的效应

窗口不同于其他指标，结果有待进一步验证且相关

机制也有待解析。

本研究基于大型前瞻性出生队列，研究结果具

有一定的代表性。广义线性混合模型以及 DLNM
的应用更好地估计了暴露的动态影响。本研究存

在局限性。第一，采用大气监测数据代替个人暴

露，未对孕妇整个妊娠期的活动情况进行考量记

录，可能出现错误分类的可能。但既往研究表明，

孕妇的家庭住址以及工作地之间距离一般较近，且

妊娠中晚期孕妇居家时间更多［30］，因而错误分类的

可能性较小。第二，本研究无法排除由于技术人员

操作而导致的测量误差，但该误差的出现呈随机

性，且与暴露无关，故产生的影响有限。第三，妊娠

早期 B 超检查多用于准确评估胎龄［31］，无法准确判

断胎儿生长情况［32］，临床常规从妊娠中期开始进行

常规 B 超检查来评估胎儿生长，因此对于妊娠早期

胎儿宫内生长，本研究无法进行准确评估。第四，

无法排除未知混杂因素的影响。

综上所述，本研究结果显示，妊娠期 PM2.5 及其

组分暴露与胎儿生长指标减小有关，并可能造成胎

儿宫内生长受限，且 PM2.5 影响不同生长指标的效

应窗口并不完全一致。本研究结果有助于探索

PM2.5暴露影响胎儿不同生长指标的潜在机制，为降

低妊娠期大气污染不利影响的政策的制定提供流

行病学证据。
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