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白血病的发病机制至今仍不完全清楚。电离

辐射、苯以及烷化剂是目前较为公认与白血病发病

有关的三种因素，但其中已知的危险因素仅可解释

一小部分病例，大部分的病因至今仍然无法阐明
［1］。文献报道指出吸烟、电磁场、染发、有机溶剂和

病毒感染等有可能是白血病患病的危险因素［2-4］，但

尚无定论。总体而言，人类一直暴露于电磁场的环

境中，包括日照、宇宙射线及地面的辐射，近年来尤

其是低频电磁场的隐形暴露越来越多，已有不少关

于电磁场与职业及居住环境相关的报道，WHO最近

也在进行一项关于极低频率电磁场的环境健康标准

评估审核，对其与成年人白血病的关系，仍尚无一致

性结果，建议进行 Meta 分析，进一步整合资源。

Wertheimer等［5］在1982年首先报道了居住环境中高

压线与儿童癌症有关。但也有认为没有证据显示会

增加危险性［1，6］。有限的研究指出居住环境或工作
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职业暴露和生活接触的低频电磁场
与成年人急性髓系白血病——基于
病例对照研究的Meta分析
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【摘要】 目的 研究职业或居住环境中暴露于电磁场与成年人罹患急性髓系白血病（AML）

危险因素的关系。方法 收集发表于 1980－2010年共 9篇相关病例对照研究，用RevMan 5.0软

件进行 Meta 分析。结果 电磁场暴露与 AML 的OR值为 1.24（95%CI：1.11～1.37）。以暴露强

度＜0.1 μT为参照，当暴露值分别为 0.1～0.2 μT和≥0.2 μT时，分别为OR＝1.17（95%CI：0.98～

1.39）和OR＝1.51（95%CI：1.15～1.98）。结论 Meta分析显示极低频电磁场可能是成年人AML

的危险因素之一。进一步对暴露距离、职业暴露或居住环境暴露进行亚组分析，也均揭示电磁场

可增加成年人AML的患病风险。

【关键词】 白血病，急性髓系；危险因素；电磁场；病例对照研究；Meta分析
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【Abstract】 Objective Studies had suggested that risk of leukemia might be associated with
occupational or residential exposures to electromagnetic fields and varied at distance to and level of
the exposure or type of occupations. Through pooled analyses，etiologic insight on the associations
between exposure and disease might be explained. Methods We carried out a Meta-analysis based on
primary data（1980-2010） from 9 studies related to the electric and magnetic fields exposure
and acute myeloid leukemia in adults to assess whether the combined results，adjusted for potential
confounding，would indicate an association between them. Results In this study the overall estimated
OR value was 1.24（95%CI：1.11-1.37）. The odds ratios for exposure categories of 0.1-0.2 μT，≥
0.2 μ T，compared with ＜0.1 μ T，were 1.17（95% CI：0.98-1.39）and 1.51（95% CI：1.15-1.98），
respectively. Conclusion Through employing the alternate cut points，stratification by level of
exposure or distance and the relation on different ways of exposure，there appeared consistent evidence
of increased risk between acute myeloid leukemia in adults and the extremely low frequency-
electromagnetic to field exposure.

【Key words】 Acute myeloid leukemia；Risk factors；Electromagnetic fields；Case-control
study；Meta-analysis
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场所暴露于电磁场环境均可引起成年人白血病［7］，

但缺乏一致的测量和评价标准。在一项关于职业暴

露与各型白血病发病危险性的 Meta 分析中，

Kheifets等［8］基于38项研究得出相对危险度（RR）值

为1.2（95%CI：1.1～1.3），而急性髓系白血病（AML）

RR 值为 1.4（95%CI：1.2～1.7），但作者未进行生活

暴露史与白血病的相关性研究，也未能得出一致的

结果；然而丹麦一项全国性的队列研究显示［9］，在

28 224 名职业暴露至少 3 个月以上人员中，未见到

罹患肿瘤的危险度上升。因此有必要依据PRISMA

2009的要求纳入合格的病例对照研究［10］，进行电磁

场辐射（生活暴露和职业暴露）与 AML 间关系的

Meta分析。

资料与方法

1. 资料来源：通过 Cochrane 图书馆、Medline、

EMBASE、EBSCO、OVID 和中国生物医学文献库、

万方数据库、中国知网数据库搜索刊登于 1980年 1

月至2010年7月的相关文献。利用以下关键字进行

主题词与自由词检索：急性髓系白血病（acute

myeloid leukemia）、电磁场（electromagnetic fields）、

病例对照研究（case-control study）、队列研究（cohort

study）、危险因素（risk factors）。根据查到文献后的

参考文献，进行手工检索，以防遗漏重要的文献。

2. 文献纳入及排除标准：

（1）纳入标准：①该研究为病例对照研究；②病

例均为AML患者；③入选者均为成年人（年龄＞15

岁）；④测量的结局为罹患AML；⑤提供可供分析

的数据，如OR值及 95%CI；⑥经质量评价标准评价

后符合较高质量标准。

（2）排除标准：①未提供可供分析的效应值（缺

乏OR值或病例对照例数）；②非原始数据的报道

（已排除评论、系列报道、信件、病例报道及动物学研

究和体内研究）；③排除仅报道死亡病例和偶然暴

露史的病例（因本研究目的并非电磁场暴露的急性

期反应）。

3. 质 量 评 价 标 准 ：采 用 Newcastle-Ottawa

Quality Assessment Scale Case Control Studies 标准

（http：//www.ohri.ca/programs/clinical_epidemiology/

nos_manual.pdf）。①选择病例组的方式是否合适，

即从病例代表性、病例诊断正确性、有无选择性偏

倚、样本量是否足够（把握度＞80%）等方面进行评

价；②对照组的选择是否合适，即从对照组代表性、

有无选择性偏倚、应答率高（＞80%）、随机化选择或

配对是否合理、样本量是否足够等方面进行评价；③

测量暴露因素的偏倚，从暴露有无明确的定义、暴露

测量的方法是否客观和准确、病例组和对照组测量暴

露的方法是否一致、是否为盲法测量进行评价；④是

否考虑到其他混杂性因素，并进行了校正。符合上述

评价标准 14条中 10条以上的文献认为是高质量文

献，剔除极低质量的文献（符合评价标准＜4条者）。

4. 数据提取与分析：由 2名评价者独立完成阅

读文献（初筛标准为病例对照研究且数据完整）。

按 Meta分析要求筛选出所有符合纳入标准的相关

文献，逐篇进行质量评价，剔除重复报告、质量差、报

道信息太少而无法利用的文献。根据设计的表格提

取数据（包括一般信息和研究相关信息及效应值），

建立数据库，核对数据，采用 RevMan 5.0 软件

（Cochrane协作网所提供）分析电磁场暴露、暴露强

度、暴露距离及职业或居住暴露于电磁场与成年人

AML发病的关系。入选文献中职业暴露采用的是

Job-exposure Matrix评价体系，生活暴露史采用该国

相关部门提供的软件进行评价（综合考虑电塔高度、

与高压线的距离及离发病时间最近的电线和距建筑

物＜300 m 输变电线的负荷量）［11］。如果研究报告

不完整则与作者联系进行核实。若2名评价者意见

相悖，则通过与其他作者讨论进行解决。在获得全

文后进行数据提取，如果有重复报道则选择最近的

研究。文献选择流程见图1。

本研究以OR值为效应指标，计算合并OR值及

95%CI。对研究文献所得的 OR 值进行异质性检验，

根据 I2值进行异质性大小的评估，I2值＞50%表示存

在较大的异质性，用随机效应模型进行合并，反之用

固定效应模型分析［12］。敏感性分析主要包括①比较

全部入选文献与排除小样本或者大样本研究资料后

剩余文献的 Meta分析结果；②比较全部入选文献与

发表于不同时段文献的 Meta分析结果。采取亚组

分析探寻可能的异质性原因，主要按照暴露水平（＜

0.1、0.1～0.2和≥0.2 μT）、暴露距离（＜50、50～100

和≥100 m）、暴露方式（职业暴露或者生活暴露）进

行分组。对入选文献进行发表偏倚评估（包括制作

漏斗图和对称性检验）。漏斗图对称则说明发表偏

倚较小。

结 果

1. 异质性分析：共有 9项病例对照研究符合要

求，最终入选的病例为6361例，对照11 219例［3，13-45］，

分布在新西兰、英国、法国、中国、美国、瑞典及挪威
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搜索相关数据库如Cochrane Library，Me dline，
EMBASE， EB SCO and OVID， the conference
proceeding s of the American Soc iety of C1inica1
Onco 10gy and the American So ciety of Hemato 10gy

合并搜索结果(n一729)

两名评阅者通过阅读摘要进行初步筛选

排除(n一697)
◆其他疾病(n一1 77)
·未提供病例数或者对照例数(n一1 2 1)
·年龄<1 5岁(n一2 1 4)
·效应值采用SMR(n一19)
·暴露评估方法不合格(n一1 66)

纳入文献(n一3 2)

进一步阅读全文进行筛选和提取信息

排除(n一2 1)
·结局不是发病率(n一1 2)
·研究为综述(n一1)
·重复文献或者不推荐的(n一8)

纳入文献(n一11)

病例对照研究(n一9)

生活接触(n一4)
职业接触(n一5)

队列研究(n一2)
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7个国家。针对这 9篇病例对照研究采用固定效应

模型进行分析，得出 I2＝9%，P＝0.35，表明无明显异

质性（表1和图2）。

2. 总体效应值和亚组分析：合并 9项病例对照

研究结果，OR＝1.24（95%CI：1.11～1.37）（图2）。提

示暴露电磁场可能是成年人AML的危险因素。根

据暴露水平、暴露距离和不同接触场合进行亚组分

析，共有5项研究报道了3个暴露水平（基线、中等和

高等水平）［13-17］，合并后的OR值提示暴露于高水平

（≥0.2 μT）的电磁场环境中可能会增加罹患白血病

的风险（OR＝1.51，95%CI：1.15～1.98）（图 3），为此

我们所纳入的数据由于原文作者进行了分组分析，

也呈现出分组的特点，根据原文献暴露水平或者距

离的分组就出现分组的病例。与居住距离电磁场＞

100 m相比，居住距离电磁场＜50 m 的OR值为1.33

（95%CI：1.01～1.66），说明近接触距离也许会增加

白血病发病风险（图4）。对生活接触电磁场和职业

接触分别进行分析，提示生活接触和职业接触均可

能导致AML发病危险性的提高，OR值分别为 1.12

（95%CI：1.00～1.26）和1.15（95%CI：1.01～1.32），职

业接触的危险性更高一些，可能与接触的强度及暴

露时间有关。

3. 敏感性分析：通过排除小样本量的研究、采用

不同统计学方法分析资料等进行敏感性分析，观察

合并效应值的变化，发现合并后的OR值差异无统计

学意义，说明结论可靠稳定。

4. 发表偏倚：通过应用RevMan 5.0软件制作漏

斗图和对其对称性检验，发现漏斗图基本对称，无明

显发表偏倚（图5）。

图1 文献选择流程

表 1 纳入Meta分析的9篇关于职业接触或生活暴露低频电磁场与成年人AML病例对照研究的
基本特征和效应值（根据暴露距离和强度）

纳入
文献

［15］

［14］

［45］

［16］

［33］

［44］

［31］

［3］

［32］

注：文献［31］是以医院为基础的研究，其余均以人群为基础的研究

年龄
(岁)

≥16

≥15

55.4±14.9

≥16

50～60

≥15

25～75

≥30

20～75

病例采集方法

Thames Cancer Registry

Yorkshire Cancer Registry

Department of hematology of
Dieu, Paris and Henri-Mondor

Population registry in Sweden

Social Security department

Cancer Registry of Taiwan

Hematological oncology center
in New Zealand

Cancer Registry of Iowa

Cancer Registry of New Zealand

病例暴露数/
总病例数

104/248

152/801

14/147

17/72

34/72

250/870

19/110

24/46

20/225

对照暴露数/
总暴露例数

636/1432

122/801

23/490

216/1083

70/134

206/889

20/199

135/306

49/471

OR值(95%CI)

0.90(0.69～1.19)

1.30(1.00～1.69)

1.81(0.91～3.60)

1.24(0.71～2.18)

0.82(0.46～1.45)

1.34(1.08～1.66)

1.87(0.95～3.68)

1.08(0.58～2.00)

1.67(0.91～3.06)

暴露期限
(年)

1984－1988

1960－1985

1978－1989

1989－1991

1981－1983

暴露测量方法
（生活接触/职业接触）

居住暴露于高压线附近，暴露指
数依据距离判断

暴露于高压线；电磁场强度测量
在每幢建筑物中心，距离地面1 m

职业接触暴露矩阵

暴露高压输电线，主要暴露指数
依据距离

职业接触暴露矩阵

居住暴露于 60 Hz 电磁场，主要
测量指数是距离

职业接触暴露矩阵

职业接触暴露矩阵

职业接触暴露矩阵
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讨 论

已有许多流行病学研究表明，职业

接触或者生活居住暴露于低频电磁场

（50～60 Hz）可能是诱发白血病或者其

他肿瘤的因素之一［9，18-27］，但既往报道的

结论并非完全一致，存在争议。本研究

搜集病例6361例和对照 11 219例，采用

Meta分析方法得出低频电磁场可能是成

年人AML发病危险因素的结论。电磁

场暴露的强度和距离的亚组分析也支持

接触电磁场是AML发病危险因素。以

电磁场强度＜0.1 μT 为比较基线，在

0.1～0.2、≥0.2 μT的水平其OR值分别为

1.17（95%CI：0.98～1.39）和 1.51（95%CI：
1.15～1.98），且无论职业接触或者生活

接触高强度暴露均是危险因素。本研究

还表明与距高压线居住距离＞100 m相

比，居住在 50 m 以内的 OR 值为 1.31

（95%CI：0.87～1.99），揭示暴露距离

远近也是一种危险因素。然而一些

文献报道却未发现随着高压线距离

的靠近［14，15，17，28，29］，白血病发病率有上升

的趋势，可能是由于研究样本量较小而

得出假阴性结果，因OR值偏小，小样本

量的研究很难发现差异有统计学意义。

与生活暴露相比，职业暴露更具有

高危险性。文献［30-33］报道一些从事

电焊、管道、空调和变电所等职业人群

OR值有明显升高。在一些研究中表明

社会经济水平比较低的人群更容易居住

在高压线附近，此外长时间接触电器（家

用电器、电热毯和热水床）的人群虽然有

潜在的风险但难以量化评估［34］，结果也

往往不一致。这也为将来的研究提出挑

战，即应进行低频电磁场强度的测量和

精确量化评估。

生物学机制可以部分解释低频电磁

场导致肿瘤发生的原因。一种假说认为

低频电磁场使骨髓抑制和机体免疫力缺

陷，染色体发生断裂和重组，染色体双

股 DNA 有 可 逆 性 断 裂 。 瑞 典

Nordenson等［35］曾研究当地火车司机的

外周血淋巴细胞染色体突变情况，研究

图2 病例对照研究在固定效应模型下合并的效应值

注：分别以＜0.1 μT为参照；上部为暴露强度 0.1～0.2 μT vs. ＜0.1 μT的Meta

分析；下部为暴露强度≥0.2 μT vs.＜0.1 μT 的Meta分析

图3 不同暴露水平病例对照研究的Meta分析

注：上部为采用固定模型进行的接触距离50～100 m vs. ≥100 m的Meta分析；

下部为采用随机效应模型进行的接触距离＜50 m vs.≥100 m的Meta分析

图4 不同暴露距离病例对照研究的Meta分析
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结果支持暴露于 2～15 μT 的电磁场可以导致染色

体变异的假说。另一种假说提出低频电磁场可使松

果体分泌褪黑素减少，通过基础实验表明这种激素

可以调节雌激素，起到清除自由基的作用［36］，提示极

低频电磁场似乎对那些受药物、激素等调节的细胞

增殖有影响，研究观察到在变电所工作人群中，褪黑

素的水平有所下降［37］。有研究指出雌激素受体不

仅存在于生殖器官，同时也分布于肾上腺、肾脏、肝

脏、大脑和淋巴系统［38，39］，雌激素在中枢神经系统肿

瘤［40］、睾丸癌［41］、卵巢和子宫癌［42］及乳腺癌［43］的病因

学机制中起到重要作用。

本研究结果显示，低频电磁场可能是成年人

AML的危险因素之一。为今后白血病的预防提供

了线索，然而众所周知，Meta分析无法做效应调整，

在处理数据时难免出现某些不合理性，需要在今后

的研究中进行多因素分析模型以校正混杂效应。
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