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母亲孕期多环芳烃暴露对其子女神经行为
发育的影响
曹晓敏，李金玉，刘成娟，聂继盛

山西医科大学公共卫生学院劳动卫生学教研室，山西  太原  030001

摘要 ：

[ 背景 ]　多环芳烃是普遍存在于环境中的一种污染物，孕期多环芳烃暴露是不良神经行为发
育的危险因素。

[ 目的 ]　探究母亲孕期多环芳烃暴露对其子女神经行为发育的影响。

[ 方法 ]　在太原市的两家医院共招募 158 对孕晚期的孕妇及其新生儿，并在其子女 2 岁时进
行随访。待产孕妇住院后收集其产前尿样，儿童在 2 岁时随访并收集尿样，测定尿比重后 ,
应用高效液相色谱 - 串联质谱法检测尿中 11 种多环芳烃羟基代谢物（OH-PAHs）。应用盖赛
尔发育量表评估 2 岁儿童智力发育水平。盖塞尔发育量表主要分为动作能、言语能、应物能
和应人能行为 4 个分量表，且每个分量表均可得到一个发育商数（DQ）。DQ 的标准化值是
100±15，通常 DQ<85 被认为是发育迟缓 ；其中，DQ 在 70~84 之间表示中度神经行为发育障
碍，DQ<70 表示重度神经行为发育障碍。正态分布的连续性变量用 x±s 描述，非正态分布的连
续性变量用 M（P25，P75）或几何均数描述 ；分类变量用频数和构成比描述。应用限制性立方
样条模型分析母亲孕期多环芳烃暴露与其子女 2 岁时的神经行为发育水平之间的剂量 - 反应
关系，应用广义线性模型分析母亲孕期多环芳烃暴露对其子女 2 岁时神经行为发育的影响。

[ 结 果 ]　2 岁 儿 童 的 动 作 能、言 语 能、应 物 能 和 应 人 能 行 为 的 DQ 分 别 是 116.00±14.53、
113.22±16.37、114.70±13.94 和 115.67±14.26 ；4 项分量表中 DQ<85 的分别有 2、5、2 和 2 人，
其中言语能、应物能和应人能各有 1 人的 DQ<70。因孕妇尿中 3- 羟基䓛、6- 羟基䓛和 9- 羟
基苯并 [a] 芘的检出率低于 50%，故仅对另 8 种 OH-PAHs 进行分析。其中，几何均数浓度以
2- 羟基菲为最高（0.09 µg·L-1），其次是 2- 羟基萘和 1- 羟基芘（均为 0.07 µg·L-1）。孕妇尿中
OH-PAHs 总水平（ΣOH-PAHs）的几何均数是 0.62 µg·L-1。调整混杂因素后，孕妇尿中的 2- 羟基
萘与动作能 DQ 之间，ΣOH-PAHs 与动作能 DQ 之间均存在剂量 - 反应关系。控制相关的混杂
因素后，经自然对数转换后的 2- 羟基萘每增加一个单位，动作能 DQ 下降，其回归系数及其
95% 可信区间［b（95% CI）］为 -1.41（-2.74~-0.08）；经自然对数转换后的 ΣOH-PAHs 每增加
一个单位，动作能 DQ 下降，其 b（95% CI）为 -2.09（-3.96~-0.21）。

[ 结论 ]　母亲孕期多环芳烃暴露与其子女 2 岁时神经行为发育水平降低存在关联性。
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Effect of prenatal maternal exposure to polycyclic aromatic hydrocarbons on children’s 
neurobehavioral development   CAO Xiao-min, LI Jin-yu, LIU Cheng-juan, NIE Ji-sheng 
(Department of Occupational Health, School of Public Health, Shanxi Medical University, Taiyuan, 
Shanxi 030001, China)
Abstract: 

[Background] Polycyclic aromatic hydrocarbons are a common group of pollutants in the 
environment. Exposure to polycyclic aromatic hydrocarbons during pregnancy is a risk factor for 
adverse neurobehavioral development outcomes.

[Objective] This study is designed to evaluate the association between maternal exposure to 
polycyclic aromatic hydrocarbons during pregnancy and children’s neurobehavioral development.

[Methods] A total of 158 mother-newborn pairs were collected from two hospitals in Taiyuan City, 
and the children were interviewed at age two. Urine samples were collected from the pregnant 
women waiting for delivery in hospital and the two-year-old children, and after the specific 
gravity of urine was measured, 11 urinary monohydroxylated polycyclic aromatic hydrocarbon 
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metabolites (OH-PAHs) were detected by high performance liquid chromatography with tandem mass spectrometry. Children’s 
neurobehavioral development was measured by Gesell Developmental Schedules. The Gesell Developmental Schedules consisted of four 
sub-scales: motor development, language development, adaptive behavior development, and personal-social behavior development, and 
each sub-scale generated a developmental quotient (DQ). DQ was standardized to 100±15; a DQ<85 indicated growth retardation; a DQ of 70-84 
indicated moderate neurobehavioral development disorder; a DQ<70 indicated severe neurobehavioral development disorder. We used 
mean and standard deviation to describe continuous variables with normal distribution, median (interquartile range) or geometric mean 
(G) to describe continuous variables with skewed distribution, and frequency and proportion to describe categorical variables. Restricted 
cubic spline models were applied to assess the dose-response relationships between maternal prenatal polycyclic aromatic hydrocarbons 
exposure and children’s neurobehavioral development at two years old. Generalized linear models were applied to evaluate the effect of 
exposure to maternal prenatal polycyclic aromatic hydrocarbons exposure on children’s neurobehavioral development at two years old.

[Results] The motor, language, adaptive, and personal-social DQs were 116.00±14.53, 113.22±16.37, 114.70±13.94, and 115.67±14.26, 
respectively. There were 2, 5, 2, and 2 children generating a DQ<85 for the four sub-scales respectively, and there was 1 child with a 
DQ<70 for the language sub-scale, 1 child with a DQ<70 for the adaptive sub-scale, and 1 child with a DQ<70 for the personal-social sub-
scale. Because the positive rates of 3-hydroxychrysene, 6-hydroxychrysene, and 9-hydroxybenzo[a]pyrene were all lower than 50%, the 
study included the other eight OH-PAHs for further analysis. The G level of 2-hydroxyphenanthrene was the highest (0.09 µg·L-1), followed by 
2-hydroxynaphthalene (0.07 µg·L-1), and 1-hydroxypyrene (0.07 µg·L-1) in maternal urine. The G level of total OH-PAHs (ΣOH-PAHs) in maternal 
urine was 0.62 µg·L-1. After adjusting for selected confounding factors, there were dose-response associations between maternal urinary 
2-hydroxynaphthalene and children’s motor DQ as well as between ∑OH-PAHs and motor DQ; a unit increase in urinary ln (2-hydroxynaphthalene) 
(b=-1.41, 95% CI: -2.74 - -0.08) or ln (∑OH-PAHs) (b=-2.09, 95% CI: -3.96 - -0.21) was associated with a decrease in motor DQ. 

[Conclusion] Maternal exposure to polycyclic aromatic hydrocarbons during pregnancy is associated with decreased children’s 
neurobehavioral development at two years old.

Keywords: polycyclic aromatic hydrocarbons; pregnant woman; child; neurobehavior; development

多环芳烃（polycyclic aromatic hydrocarbons，PAHs）
主要由有机物的不完全燃烧产生，是环境中普遍存
在的一种污染物［1-3］，具有致癌性、发育毒性等毒作
用，可对人体的健康产生不良影响［4-6］。PAHs 存在于
多种环境介质中，如空气、水和食物［7-8］，可通过呼
吸道、皮肤和消化道 3 种途径进入人体内［9］。进入人
体后的 PAHs 可被生物转化形成多环芳烃羟基代谢物

（monohydroxylated polycyclic aromatic hydrocarbon 

metabolites，OH-PAHs），并且可通过尿液排出体外。
尿中 OH-PAHs 可用作内暴露生物标志物来评价个体
PAHs 暴露水平［10］。

胎儿时期是人体发育的关键时期，孕妇体内的
PAHs 可通过胎盘屏障和血脑屏障进入到胎儿的体
内［11-13］。由于发育中的胎儿免疫应答能力及对有害
物质的解毒能力有限，因此胎儿时期对 PAHs 暴露引
起的损害作用较为敏感［14-16］。PAHs 是一种神经发育毒
物，胎儿期是神经发育的关键期，神经功能轻微的改
变可能导致成年期神经功能不可逆的损伤，因此，孕
期 PAHs 持续暴露可对胎儿的神经发育及出生后儿童的
认知功能产生不良影响［17-19］。流行病学调查研究发现
孕期 PAHs 暴露可引起 3~7 岁儿童智力发育迟缓［20-22］。

本研究以孕妇尿样中 OH-PAHs 为内暴露指标，以其
子女 2 岁时的神经行为发育指标为结局指标，探究母亲
孕期 PAHs 暴露对其子女 2 岁时的神经行为发育的影响。

1   对象与方法
1.1   研究对象

本 研 究 是 一 项 出 生 队 列 研 究。在 2009 年 11

月 —2011 年 4 月间，根据研究对象的纳入标准从太原
市两家医院选择待产的孕妇。纳入标准 ：在太原市居
住超过 1 年 ；无吸烟饮酒史，怀孕前无高血压、糖尿
病等慢性病史 ；怀孕期间无高血压、妊娠期糖尿病等
合并症 ；单胎妊娠。共选择 205 对孕妇及其新生儿 ；
且在其子女 2 岁时进行随访，共随访到 158 对孕妇 - 儿
童。除了新生儿的出生身长、胎龄和分娩类型外，随
访到的人群与未随访到的人群在基线人口统计学特
征上差异没有统计学意义。本研究经过山西医科大学
伦理委员会批准（编号 ：2016LL087），所有纳入研究
的对象均签署知情同意书。
1.2   研究方法
1.2.1   尿样的收集   孕妇入院待产后，用无菌尿杯收
集孕妇尿样 50 mL，立刻送实验室测定尿比重，分装
后置于 -80℃冰箱保存待检。为校正 2 岁随访儿童出
生后暴露于环境中 PAHs 的水平，在随访时，同样收集
2 岁儿童尿样。
1.2.2   问卷调查   在孕妇产后的第 2~6 天，对孕妇进
行面对面问卷调查。调查问卷的内容包括 ：孕妇及其
配偶的人口统计学特征（年龄、民族、受教育程度、疾
病史及家庭经济情况等），孕妇的生活和行为方式（主
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动和被动吸烟情况、饮酒情况、饮食情况等），孕妇
及其配偶的身高、体重和孕妇头围（其中，孕妇孕前
的身高、体重是从入院记录中获得，为孕妇自报的怀
孕前最近一次体检测得的数据，其配偶的身高、体重
也为自报数据 ；对孕妇进行问卷调查时，由经过专业
培训的人员测量孕妇的头围）。体重指数（body mass 

index，BMI）= 体重 / 身高 2（kg·m-2）。婴儿出生时的基
本信息通过医院的病例记录获得。为保证调查问卷质
量，调查人员进行问卷调查前均经过专门的培训，保
证问卷调查过程和术语使用的规范性，并且调查时间
必须超过 45 min。
1.2.3   儿童神经行为发育的评估   用盖赛尔发育量表

（Gesell Developmental Scale，GDS）评估儿童的神经
行为发育。GDS 已经由中国儿童协会修订，更加适用
于我国 0~3 岁儿童神经行为和智力发育的评估［23-24］。
本调查使用的修订版 GDS 主要包括 4 个分量表 ：动
作能行为、言语能行为、应物能行为和应人能行为。
4 个分量表都可以得到一个发育商数（developmental 

quotient，DQ）。DQ 的标准化值是 100±15 ；DQ<85 被
认为是发育迟缓，其中，DQ 在 70~84 之间表示中度
神经行为发育障碍，DQ<70 表示重度神经行为发育障
碍［25］。为保证神经行为测试的质量，此次的神经行为
测试由一位具有神经行为发育评估资质的测试人员
完成。
1.2.4   孕妇及儿童尿样中 OH-PAHs 的检测   将 -80℃
保存的尿样在室温下解冻之后，进行酶解、固相萃
取、洗脱和定容等步骤，然后应用高效液相 - 串联质
谱联用仪 8050（日本岛津公司）检测尿样中 11 种 OH-

PAHs 的水平［26-27］。孕妇尿样中 11 种 OH-PAHs 工作曲
线的回归系数范围在 0.997~0.999 之间。用基质尿加
标法测定孕妇尿样中 11 种 OH-PAHs 的加标回收率，
加标回收率的范围是 72.18%~112.60%。同一样品连
续 测 6 个 平 行 样，计 算 日 内 相 对 标 准 偏 差（relative 

standard deviation，RSD），日 内 RSD 为 3.61%~6.88%。
同一样品连续检测 6 d，计算日间 RSD，日间 RSD 为
2.35%~9.54%。以 三 倍 信 噪 比 计 算 检 出 限（limit of 

detection，LOD），LOD 为 0.001~0.010 ng·mL-1。为 了 控
制样品测定过程中的质量，每次做 21 个样品、1 个空
白质控样、1 个低浓度质控样和 1 个高浓度质控样。
1.2.5   尿比重测定及校正   用 UG-α 便携式尿比重仪

（日本爱拓公司）测尿样的尿比重。尿比重校正系数
k=（1.020-1.000）/（实际测尿比重值 -1.000）［28］。尿中

11 种 OH-PAHs 浓度 = 实际测得的浓度 ×k。
1.3   统计学分析

用 SAS 9.4 软件进行统计分析，用 EpiData 3.1 软件
将调查问卷进行双录入。符合正态分布的连续性变量
用 x±s 表示，非正态分布的连续性变量用 M（P25，P75）
或几何均数（G）表示，分类变量用例数及构成比表示。
为校正偏态分布，孕妇尿中 OH-PAHs 的水平经自然对
数转换后纳入分析 ；2 岁儿童神经行为测试得分以原
始数据的形式纳入分析。孕妇和儿童尿中 OH-PAHs 总
水平（ΣOH-PAHs）为 11 种 OH-PAHs 的总和。应用限制
性立方样条模型分析孕妇尿中 OH-PAHs 与其子女 2 岁
时的神经行为发育之间的剂量 - 反应关系，应用广义
线性模型分析母亲孕期 PAHs 暴露对其子女 2 岁时神经
行为发育的影响。检验水准为 α=0.05。

2   结果
2.1   研究对象的基本信息

158 位 孕 妇 的 年 龄 为（27.81±3.98）岁，孕 妇 孕
前 体 重 指 数 为（21.50±3.33） kg·m-2，孕 妇 的 头 围 为

（55.07±5.63）cm，52.53% 的孕妇为大学及大学以上
的学历，51.90% 的孕妇家庭人均年收入在 3~6 万元之
间，46.84% 的孕妇在分娩时选择剖宫产术，73.42% 的
孕妇为第一胎，一半孕妇在怀孕期间仍做饭。158 位
儿童中 51.90% 是男孩，儿童动作能、言语能、应物
能 和 应 人 能 DQ 分 别 是 116.00±14.53、113.22±16.37、
114.70±13.94 和 115.67±14.26。动作能、言语能、应物
能和应人能的 DQ<85 的分别有 2、5、2 和 2 人 ；其中，
言语能、应物能和应人能各有 1 人的 DQ<70。见表 1。

表 1   2009 年太原市调查孕妇与其 2 岁随访子女和家庭的
基本信息（n=158）

Table 1   The basic characteristics of pregnant women in Taiyuan City 
in 2009 and their two-year-old children in follow-up visits (n=158)

对象和变量
Subject & variable 

例数
Number

构成比 /%
Proportion

孕妇（Pregnant woman）
年龄 / 岁 （Age/years）（x±s） 27.81 ± 3.98

孕前体重指数 /kg·m-2（x±s）
Body mass index before pregnancy/kg·m-2(x±s)

21.50 ± 3.33

头围 /cm（Maternal head circumference/cm）（x±s） 55.07 ± 5.63

受教育程度 （Education level）
初中及以下 （Middle school and below） 40 25.32

中专及高中 
Secondary vocational school and high school

35 22.15

大学及以上 （College and above） 83 52.53

孕期做饭 （Cooking during pregnancy） 79 50.00

分娩方式为剖宫产术 （Caesarean birth） 74 46.84

胎次（n>1） （Parity） 42 26.58
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2.3   孕妇尿中 OH-PAHs 浓度与 2 岁儿童神经行为发
育水平的关系

图 1 显示，在限制性立方样条模型分析中，模型
A 调整了孕妇年龄、受教育程度、孕前体重指数、胎
次、胎龄、分娩方式及儿童出生性别 ；在模型 A 的基
础上，模型 B 进一步调整父亲吸烟情况、孕妇孕期是
否做饭、距离居住地点 35 m 内是否有交通主干道、脐
血铅浓度和 2 岁儿童尿液中 ΣOH-PAHs 浓度后，孕妇尿
中 2- 羟基萘、ΣOH-PAHs 浓度与 2 岁儿童动作能评分之
间依然存在剂量 - 反应关系（均 P < 0.05）。

［注］A ：调整了孕妇年龄、受教育程度、孕前体重指数、胎次、胎龄、
分娩方式及儿童出生性别 ；B ：在 A 的基础上调整了孕妇配偶的
吸烟情况、孕妇孕期是否做饭、家庭居住地 35 m 内是否有交通主
干道、新生儿脐血铅浓度和 2 岁儿童尿液中羟基多环芳烃代谢物
总水平。虚线表示 95% CI，红点分别代表第 10、第 50 和第 90 百分
位数时尿 OH-PAHs 浓度。

［Note］A: Model A is adjusted for mother's age, education level, body 

mass index before pregnancy, parity, gestational age, delivery type, 

and newborn’s sex; B: Model B is adjusted for father’s smoking 

status, mother's cooking during pregnancy, residential proximity 

to major roadway <35 m, newborns’ cord blood Pb, and child’s 

total urinary PAHs metabolites at 24 months, in addition to Model 

A. Dashed lines represent 95% CIs. The red knots represent urinary 

OH-PAHs concentrations at the 10th, 50th, and 90th percentiles, 

respectively.

图 1   孕妇尿中 2- 羟基萘（1）、总羟基代谢产物（2）水平与
其 2 岁随访子女动作能评分的剂量反应关系 
Figure1   Dose-response relationships between 

2-hydroxynaphthalene (1) and ΣOH-PAHs (2) in maternal urine 
and their 2-year-old children’s motor score in follow-up visits

对象和变量
Subject & variable 

例数
Number

构成比 /%
Proportion

丈夫（Husband）
年龄 / 岁 （Age/years）（x±s） 29.71 ± 5.17

体重指数 /kg·m-2（Body mass index/kg·m-2）（x±s） 24.26 ± 3.28

吸烟状况 / 支 ·d-1（Smoking status/cigarettes·d-1）
0 72 45.57

<10 57 36.08

≥ 10 29 18.35

家庭（Family）
距离居住地 35 m 内有交通主干道 
Residential proximity to major roadway <35 m

76 50.67

人均年收入 / 元 （Income per person per year/yuan）
≤ 30 000 66 41.77

>30 000~60 000 82 51.90

>60 000 10   6.33

儿童（Child）
性别 （Sex）

男性 （Boy） 82 51.90

女性 （Girl） 76 48.10

胎龄 /d （Gestational age/d）（x±s） 280.38 ± 8.40

发育商数（Developmental quotient）
动作能 （Motor ）（x±s） 116.00 ± 14.53 1.27*

言语能 （Language）（x±s） 113.22 ± 16.37 3.16*

应物能 （Adaptive ）（x±s） 114.70 ± 13.94 1.27*

应人能 （Personal-social ）（x±s） 115.67 ± 14.26 1.27*

脐血铅浓度/µg·L-1（Cord blood lead/µg·L-1）［M（P25，P75）］ 23.20 （19.06，28.51）

［注］* ：为 DQ<85 分者占比。
［Note］*: Proportion of the children with a DQ<85.

2.2   孕妇尿样中 OH-PAHs 水平的分布
在本研究中共检测了孕妇尿中 11 种 OH-PAHs，其

中 3- 羟基䓛、6- 羟基䓛和 9- 羟基苯并 [a] 芘的检出率
低于 50%，遂未纳入研究和分析中。另 8 种 OH-PAHs

中，2- 羟基菲的几何均数浓度最高（0.09 µg·L-1），其次
是 2- 羟基萘和 1- 羟基芘（均为 0.07 µg·L-1），1- 羟基萘和
1-羟基菲的几何均数浓度最低（均为0.03 µg·L-1）。见表2。

表 2   2009 年太原市调查孕妇与其 2 岁随访子女尿中多环芳烃
羟基代谢物水平的分布（n=158）/µg·L-1

Table 2   Distribution of urinary PAHs metabolites in pregnant 
women from Taiyuan City in 2009 and their two-year-old 

children in follow-up visits (n=158)/µg·L-1

多环芳烃羟基代谢物（OH-PAHs） G±SD* P25 M P75

2- 羟基萘（2-OHNap） 0.07±1.77 0.02 0.07 0.25

1- 羟基萘（1-OHNap） 0.03±1.42 0.01 0.04 0.13

3- 羟基芴（3-OHFlu） 0.04±1.32 0.02 0.06 0.10

2- 羟基芴（2-OHFlu） 0.06±1.57 0.02 0.07 0.18

2- 羟基菲（2-OHPhe） 0.09±1.34 0.04 0.09 0.22

9- 羟基菲（9-OHPhe）     0.05±1.35 0.02 0.06 0.11

1- 羟基菲（1-OHPhe） 0.03±1.61 0.01 0.04 0.10

1- 羟基芘（1-OHPyr） 0.07±1.50 0.03 0.05 0.12

孕妇羟基代谢物总水平 
Pregnant women’s ΣOH-PAHs

0.62±1.20 0.27 0.53 1.29

儿童羟基代谢物总水平  
Children’s ΣOH-PAHs

0.63±0.79 0.40 0.58 0.96

［注］* ：SD 为自然对数转换后的标准差。
［Note］*: In-transformed standard deviation.

续表 1

A1

B1

A2

B2



 | Journal of Environmental and Occupational Medicine | 2020, 37(6) 543

www.jeom.org

表 3   孕妇尿中多环芳烃羟基代谢物水平与其 2 岁随访子女盖塞尔发育量表得分之间的联系［b（95% CI）］
Table 3   Associations between PAHs metabolites levels in maternal urine and their 2-year-old children’s 

Gesell Developmental Schedules score in follow-up visits [b (95% CI)]

多环芳烃代谢物
PAHs metabolites

未调整 （Unadjusted） 调整后 （Adjusted）#

动作能（Motor ） 应物能（Adaptive ） 言语能（Language）应人能（Personal-social） 动作能（Motor ） 应物能（Adaptive ） 言语能（Language） 应人能（Personal-social）

2- 羟基萘（2-OHNap） -1.37*（-2.63，-0.11） -0.70（-1.93，0.52）-0.80（-2.24，0.64） -1.68*（-2.91，-0.45） -1.41*（-2.74，-0.08）-0.30（-1.64，1.05） 0.06（-1.51，1.63） -1.13（-2.43，0.17） 

1- 羟基萘（1-OHNap） -1.11（-2.69，0.48） -1.27（-2.79，0.25）-1.35（-3.14，0.44） -0.90（-2.46，0.66） -1.17（-2.75，0.41） -1.16（-2.73，0.42） -1.02（-2.87，0.82） -0.60（-2.14，0.95）
3- 羟基芴（3-OHFlu） -1.71*（-3.41，-0.01） -0.63（-2.28，1.02）-0.59（-2.53，1.35） -0.44（-2.13，1.25） -1.42（-3.22，0.38） 0.02（-1.78，1.82） 0.45（-1.65，2.55） 0.36（-1.40，2.12）
2- 羟基芴（2-OHFlu） -0.74（-2.18，0.70） -0.17（-1.56，1.21） 0.69（-0.94，2.31） 0.55（-0.87，1.96） -0.98（-2.43，0.46） 0.09（-1.35，1.53） 1.24（-0.44，2.91） 0.72（-0.68，2.12）
2- 羟基菲（2-OHPhe） -0.53（-2.22，1.16） -0.34（-1.96，1.28）-0.54（-2.44，1.36） -0.21（-1.87，1.44） -1.29（-3.01，0.43） -0.28（-2.00，1.44） -0.87（-2.87，1.13） -0.63（-2.31，1.05）
9- 羟基菲（9-OHPhe） 0.71（-0.96，2.38） 0.18（-1.42，1.78） 0.13（-1.75，2.01） 1.03（-0.61，2.66） -0.26（-1.97，1.45） -0.19（-1.89，1.50） -0.54（-2.51，1.46） 0.30（-1.36，1.96）
1- 羟基菲（1-OHPhe） -0.61（-2.01，0.79） -0.20（-1.55，1.15）-0.07（-1.66，1.51） 0.62（-0.76，1.99） -0.81（-2.18，0.57） 0.06（-1.31，1.44） 0.44（-1.16，2.05） 0.88（-0.46，2.21）
1- 羟基芘 （1-OHPyr） -0.88（-2.38，0.63） -0.52（-1.96，0.93）-0.45（-2.15，1.25） 0.25（-1.23，1.73） -1.13（-2.63，0.36） -0.16（-1.66，1.33） -0.002（-1.75，1.75） 0.61（-0.86，2.07）
羟基代谢物总水平
ΣOH-PAHs

-2.02*（-3.88，-0.17） -0.75（-2.55，1.05）-0.85（-2.96，1.27） -0.86（-2.70，0.99） -2.09*（-3.96，-0.21） -0.28（-2.17，1.61） -0.004（-2.21，2.21） -0.18（-2.03，1.67）

［注］# ：调整了孕妇年龄、孕妇受教育程度、孕前体重指数、胎次、胎龄、分娩方式、出生性别、父亲吸烟情况、孕期是否做饭、距离居住地点 35 m

内是否有交通主干道、脐血铅浓度和 2 岁儿童尿液中羟基多环芳烃代谢物总水平 ；* ：P < 0.05。
［Note］#: Adjusted for mother's age, education level, maternal body mass index before pregnancy, parity, gestational age, delivery type, newborn’s sex, 

father’s smoking status, mother's cooking during pregnancy, residential proximity to major roadway <35 m, child’s cord blood Pb, child’s total 

urinary PAHs metabolites at 24 months. *: P < 0.05.

广义线性模型分析显示，在调整相关的混杂因素
后，经 ln 转换的孕妇尿中 2- 羟基萘和羟基代谢物总水

平每增加一个单位，2 岁儿童动作能 DQ 的变化仍有
统计学意义（P < 0.05），分别减少 1.41 和 2.09。见表 3。

3   讨论 
本研究从流行病学调查的角度，建立队列研究，

旨在探讨孕期 PAHs 暴露对儿童神经行为发育的影响。
研究结果表明 ：孕妇尿中 2- 羟基萘和 OH-PAHs 与 2 岁
儿童动作能 DQ 降低存在关联。

人体暴露于 PAHs 的机会较多。有研究报道一般
非吸烟者约 70% 的暴露来源是通过摄入 PAHs 污染的
食物，吸烟者主要通过吸入 PAHs 污染的空气暴露于
环境中的 PAHs ；职业暴露人群主要通过皮肤途经暴
露于环境中的 PAHs［29-31］。孕期是胎儿生长发育的关键
期，孕妇孕期 PAHs 暴露可能主要通过摄入 PAHs 污染
的食物或吸入环境中的 PAHs 所致。在本研究中检测了
多种 OH-PAHs，孕妇体内 2- 羟基菲的浓度（0.09 µg·L-1）
与波多黎各孕妇（0.11 µg·L-1）相似，比捷克共和国孕
妇（0.16 µg·L-1）低［31-32］。本研究中，孕妇体内 1- 羟基
芘的浓度（0.07 µg·L-1）比来自纽约市孕妇体内的浓度

（0.15 µg·L-1）低［28］。不同地区孕妇体内 PAHs 代谢物的
浓度不同，可能是由于不同地区环境污染程度不同所
致。此外人体 PAHs 的代谢可能受年龄、性别、体重指
数、身体特征和生活方式等多种个体因素的影响，尿
中 OH-PAHs 的水平会随着时间的变化而变化，所以也
可能造成孕妇体内 PAHs 代谢物水平的不同［31］。

早期儿童神经行为和认知功能的发育对个体后
天学习和各种环境资源的利用能力至关重要［33-34］。本
课题组前期数据研究结果发现孕妇尿中 OH-PAHs 与新

生儿的神经行为评分呈负相关关系［27］。本研究的结
果发现孕妇尿中 OH-PAHs 与 2 岁儿童神经行为发育呈
负相关。提示孕期 PAHs 暴露对新生儿及儿童的神经
行为和认知功能发育可能有持续的影响。铜梁出生队
列的研究结果发现脐血 PAHs-DNA 加合物水平与动作
能评分和言语能评分存在关联［25，35］。本研究发现孕
妇尿中 2- 羟基萘与动作能评分存在关联，进一步说明
孕期 PAHs 暴露可导致儿童神经行为发育迟缓。推测
PAHs 暴露引起儿童不良神经发育结局可能的生物学
机制 ：先前的研究发现孕期暴露 PAHs 可以改变全基
因组 DNA 甲基化水平 ；PAHs 可以诱导细胞色素 P450

酶系，进而产生活性氧，发生脂质过氧化进而损伤神
经细胞 ；PAHs 活性代谢产物反式二羟环氧苯并 [a] 芘

［(+)benzo[a]pyrene-7，8-dihydrodiol-9，10-epoxide，
BPDE］引起的氧化损伤可造成 DNA 损伤，激发凋亡通
路，致磷酸化 Tau 蛋白表达增加［35-37］。另有动物实验
研究也证实，母鼠怀孕期间接触苯并 [a] 芘会产生多
种神经发育毒性效应，例如损害子代的记忆能力和学
习能力［25，38］。流行病学调查研究发现，孕期 PAHs 暴
露可以导致 3 岁儿童智力发育指数降低和 5 岁儿童认
知功能发育迟缓，影响 6~7 岁儿童认知功能和行为的
发育［20-22，33，39-40］。本研究发现 PAHs 的神经毒性作用可
在儿童早期表现出来，提示减少 PAHs 的排放将改善
儿童的神经行为发育水平。

本研究是一项前瞻性队列研究，在研究中同时检
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测了多种 OH-PAHs，但依然存在以下不足。第一，仅
在孕妇入院待产时收集孕妇尿样，收集尿样的时间点
单一，不能反映整个孕期 PAHs 的暴露水平。第二，本
研究只检测了孕妇尿中 OH-PAHs 水平，没有检测孕妇
孕期 PAHs 的外暴露水平，不能反映孕妇体内 PAHs 的
具体来源。第三，本研究的样本量小，能检测出有意
义结果的统计效能较低。第四，影响儿童神经行为发
育的因素较多，如重金属或其他环境污染物，在本研
究中均未考虑到。

综上，本研究发现孕妇尿中 PAHs 代谢产物可以
引起 2 岁儿童动作能评分值降低。减少孕妇孕期 PAHs

暴露可有利于改善儿童神经行为的发育。
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