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短期臭氧暴露致健康老年人呼吸系统效应的
定组研究
孙贝贝，宋杰，姜静，王亚，李娟，安珍，张艳格，王贵，李慧君，杨富云，张锐，吴卫东

新乡医学院公共卫生学院，河南  新乡  453003

摘要 ：

［背景］　空气污染是国内外较为关注的主要公共卫生问题，近年来臭氧（O3）浓度呈逐渐升高
趋势，其对机体健康的影响不容忽视。

［目的］　了解 O3 诱导的急性呼吸系统作用，以及谷胱甘肽硫转移酶 T1（GSTT1）基因对该效应
的影响。

［方法］　采用定组研究设计，招募新乡医学院健康退休教职工，根据纳入标准确定研究对象，
于 2018 年 12 月 —2019 年 4 月进行 5 次随访调查（4 周 · 次 -1），检测指标包括肺功能指标［用
力肺活量（FVC）、第 1 秒用力呼气容积（FEV1）、呼气流量峰值（PEF）］和气道炎症指标［呼出
气一氧化氮（FeNO）以及鼻腔黏液中炎性因子白介素 8（IL-8）、白介素 -1β（IL-1β）、肿瘤坏死
因子 -α（TNF-α）］和氧化应激指标［8- 异构前列腺素（8-epi-PGF2α）］；结合空气监测站的 O3

小时浓度数据资料和体检时间点，估算个体的日均浓度，采用线性混合效应模型分析 O3 浓
度（lag0~lag4 及 lag01~lag04）对健康效应指标的影响，同时以 GSTT1 基因分层比较效应差异，
探讨 GSTT1 多态性对 O3 诱导的健康效应的影响。

［结果］　 研究共纳入 32 名老年健康志愿者，平均年龄（63.53±5.76）岁，平均体重指数为
（26.30±3.36）kg·m-2，GSTT1 基因表达者共 20 例（占 62.5%），GSTM1、GSTP1 基因均全部表

达。O3 质量浓度（简称浓度）为 18.96~60.92 μg·m-3，平均浓度为（36.91±13.88）μg·m-3 ；温
度 为（6.10±6.77）℃ ；相 对 湿 度 为（43.92±9.50）%。研 究 对 象 四 种 生 物 指 标（IL-1β，IL-8，
TNF-α 和 8-epi-PGF2α）平 均 浓 度 分 别 为 （179.61±126.67）、（49.67±38.19）、（0.49±0.31）和

（41.64±20.94）μg·L-1 ；FeNO 平均浓度为（28.10±9.96）ppb ；肺功能 FVC、FEV1、FEV1/FVC、PEF
和 MV 分别为（2.49±0.53）L、（2.15±0.47）L、（0.87±0.06）L∙s-1、（4.19±1.54）L∙s-1 和（7.78±2.75）L。
分析结果显示，单污染物模型中 O3 浓度每增加 10 μg·m-3，lag3 时 IL-1β 水平增加 79.36%

（95% CI ：1.86%~156.85%）；除 O3+PM2.5 模型外，其余双污染物模型均无统计学意义。基因
分层分析表明，GSTT1（+）人群中气道炎症指标（FeNO）改变值高于 GSTT1（-）人群。

［结论］　 急性 O3 暴露导致老年人 IL-1β 水平升高。GSTT1 基因缺失加重了 O3 诱导的呼吸道氧
化应激和炎症反应。 
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Abstract: 

[Background] Air pollution is a major public health problem widely concerned. In recent years, the 
growing concentration of ozone (O3) in association with human health effects cannot be ignored.

[Objective] This study aims to investigate acute adverse human respiratory effects of O3 and to 
determine whether glutathione S-transferase-theta 1 (GSTT1) gene modifies those effects. 

[Methods] Healthy and retired teaching staff of Xinxiang Medical College who met the inclusion 
criteria were enrolled in the study, and were followed up five times (once every four weeks) 
from December 2018 to April 2019. Detection indicators were lung function indicators, including 
forced vital capacity (FVC), forced expiratory volume in one second (FEV1), and peak expiratory 
flow (PEF); airway inflammation indicators, such as fractional exhaled nitric oxide (FeNO), 
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interleukin-8 (IL-8), interleukin-1β (IL-1β), and tumor necrosis factor-α (TNF-α) in nasal samples; and oxidative stress indicator, namely 
8-epi-prostaglandin F2 alpha (8-epi-PGF2α). Daily average concentrations of individual exposure were calculated by hourly concentration 
of O3 and meteorological factors recorded by fixed monitoring sites. Linear mixed-effect model was used to analyze the relationship 
between O3 concentration (lag0-lag4 and lag01-lag04) and respiratory effects, and then the potential modifying effects of GSTT1 
polymorphism were studied by stratification analysis.  

[Results] A total of 32 elderly healthy volunteers were enrolled in the study, with an average age of (63.53±5.76) years and an average 
body mass index (BMI) of (26.30±3.36) kg·m-2. There were 20 cases (62.5%) with GSTT1 gene expression, 32 cases (100%) with GSTM1 
gene expression, and 32 cases (100%) with GSTP1 gene expression. The O3 concentration was 18.96-60.92 μg·m-3, and the average 
concentration was (36.91±13.88) μg·m-3; the temperature was (6.10±6.77) ℃; the relative humidity was (43.92±9.50)%. The average 
concentrations of four biological indicators (IL-1β, IL-8, TNF-α, and 8-epi-PGF2α) of the study subjects were (179.61±126.67), 
(49.67±38.19), (0.49±0.31), and (41.64±20.94) μg·L-1, respectively; the average concentration of FeNO was (28.10±9.96) ppb; the values 
of lung function indicators (FVC, FEV1, FEV1/FVC, PEF, and MV) were (2.49±0.53) L, (2.15±0.47) L, (0.87±0.06) L∙s-1, (4.19±1.54) L∙s-1, and 
(7.78±2.75) L, respectively. For every 10 μg·m-3 increase in O3 concentration in the single-pollutant model, the IL-1β level at lag3 increased 
by 79.36% (95% CI: 1.86%-156.85%); except for the O3+PM2.5 model, the other dual-pollutant models are not statistically significant. 
Genetic stratification analysis results showed that the change of airway inflammation indicator FeNO in GSTT1 (+) population was higher 
than that in GSTT1 (-) population.  

[Conclusion] Elevated IL-1β levels could be caused by acute O3 exposure in the elderly. GSTT1 gene deletion aggravates O3-induced airway 
inflammation. 

Keywords: ozone; lung function; respiratory inflammation; oxidative stress; glutathione S-transferase-theta 1

空气污染是呼吸道疾病的主要危险因素之一［1］。
短期接触颗粒物可损害呼吸系统健康，甚至导致呼吸
道疾病发病率和死亡率的增加［2-3］。近年来，我国大部
分地区大气颗粒物（particulate matter，PM）浓度经过
治理后有明显下降，但臭氧（ozone，O3）质量浓度（简
称浓度）却呈逐渐升高趋势。与 PM 相比，O3 的健康效
应证据相对较少，已有的研究表明，暴露 O3 也可能造
成不良呼吸系统效应，包括肺功能降低和肺部炎症［4］。

O3 对呼吸系统产生不利影响的可能机制主要包
括气道高反应性、肺功能损伤、局部或系统性炎症和
氧化应激［5-6］。现有研究表明，短期暴露环境 O3 会引
起机体炎症和氧化应激生物标志物水平的增加，如白
介素 -8（interleukin-8，IL-8）、IL-1β［7］、肿瘤坏死因子 -α

（tumor necrosis factor-α，TNF-α）［8］和 8- 异前列腺素
F2α（8-epi-prostaglandin F2α，8-epi-PGF2α）［9］。此外，
短期 O3 暴露与第 1 秒用力呼气容积（forced expiratory 
volume in 1 second，FEV1）呈负相关，与呼出气一氧化
氮（fractional exhaled nitric oxide，FeNO）呈正相关，表
明 O3 可能导致肺功能受损和气道炎症［4，10］。

当暴露于可吸入空气污染物时，人肺上皮细胞产
生过量的活性氧（reactive oxygen species，ROS），氧
化还原平衡被破坏，导致氧化应激和肺部炎症介质增
加［11-12］。谷胱甘肽硫转移酶（glutathione S-transferase，
GST）是主要的Ⅱ期解毒酶，如 GSTM1、GSTP1、GSTT1，
可催化某些有害物质的亲电子基团与还原型谷胱甘
肽结合，达到解毒和抗氧化的效果［13］。虽然有证据表

明 GST 基因可能参与了基因 - 环境交互作用，影响了
空气污染与呼吸系统健康损害间的联系，但目前尚无
定论［14］。 

因此，本研究评估短期暴露 O3 是否通过诱发呼
吸道炎症反应及氧化应激改变，从而降低肺功能。此
外，还进一步探讨 GST 多态性对 O3 所诱导的上述不良
呼吸系统效应的影响。

1   对象与方法
1.1   研究对象和研究设计

2018 年 11 月在新乡医学院离退休中心招募健康
老年人作为研究对象，详细告知实验各项具体操作及
随访期间注意事项，共 44 名志愿者参与，完成基线问
卷调查（如年龄、性别、身高、体重和身体健康状况
等）。纳入标准为 ：（1）当前住址为校园家属区或附近
小区，在空气质量监测站的范围内 ；（2）无吸烟史或
已戒烟多年 ；（3）既往无呼吸系统疾病，如哮喘、慢
性阻塞性肺炎、支气管炎等 ；（4）日常进行一定时间
的室外活动。最终 32 名志愿者纳入研究。本研究经新
乡医学院伦理委员会审查通过（编号 ：2018133），所
有研究对象均已签署知情同意书。

志愿者招募并完成基线资料调查后，从 2018 年
12 月 29 日 —2019 年 4 月 20 日，每隔 4 周进行一次体
检，所有研究对象均完成 5 次体检。受试者体检前一
周未服用抗生素类药物，体检当天早上空腹，7:00—
12:00 完成全部体检项目。
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1.2   资料收集及样本检测
1.2.1   体格检查   肺功能由经培训合格的操作员测
量，包括用力肺活量（forced vital capacity，FVC）、FEV1、
FEV1/FVC、呼气流量峰值（peak expiratory flow，PEF）和
每分通气量（minute ventilation，MV），5 次肺功能测量
均用同一台 CHEST HI-801 型便携式肺功能仪操作（日本
CHEST）。FeNO 的单位为 ppb［15］，测量由 Sunvou-CA2122

手持型呼出气分析仪（中国无锡尚沃医疗）完成。
1.2.2   基因型检测   由专业护士用一次性静脉采血针
抽取受试者 2 mL 外周静脉血，置于 EDTA-K2 抗凝血
管中，送交陕西先锋生物科技有限公司检测 GSTM1、
GSTP1、GSTT1 基因型。
1.2.3   鼻腔采样及实验室分析   采用鼻黏膜试纸条（中
国河南温迪生物科技研究院有限公司）进行上呼吸道
鼻腔采样，采样试纸条经洗脱后，标记其上清液并放
入 -80℃保存。通过 ELISA 法测定鼻腔洗脱液中 IL-1β、
IL-8、TNF-α（炎症反应指标）和 8-epi-PGF2α（氧化应激
指标），ELISA 试剂盒均由武汉华美生物公司提供，具
体实验操作严格按照其说明书进行。
1.2.4   空气监测情况   新乡医学院公共卫生学院空气
监测站距离家属楼、老年活动中心约 500 m，周围无
建筑物遮挡。收集每次体检前一周内 O3 的小时浓度和
气象因素状况（温度、相对湿度、气压、风速、风向）。
1.3   统计学分析

采用 Excel 2007 进行数据整理。采用 R 3.3.3 版本
软件包对数据进行统计分析，使用线性混合效应模
型（linear mixed-effect model，LME）来评估各指标与
O3 浓度之间的关系，模型以 O3 浓度为固定效应参数，
以研究对象变量为随机效应参数，控制年龄、性别、
体 重 指 数（body mass index，BMI）、季 节 效 应、气
象因素（平均温度、相对湿度）及 “ 研究天数 ” 等的
影响，观察 O3 的单纯滞后（lag0~lag4）及移动平均
滞后（lag01~lag04）效应。根据赤池信息量准则指
数评估模型质量，指数越小，模型拟合度相对较好。
符合正态分布指标可直接纳入模型，观察 O3 浓度
每变化 10 μg·m-3，对应观测指标的 95% CI 的绝对值变
化 ；不符合正态分布的数据，需进行对数转换后进行
模型运算，观察 O3 浓度每变化 10 μg·m-3，对应观测指
标的 95% CI 的百分比变化。此外，模型也评估了 GST

基因多态性对 O3 与呼吸系统效应关系的影响，通过
Zeka 等［16］报道的 95% CI 计算方法来评估基因型组间
的差异。

2   结果
2.1   一般情况和检测结果

本研究最终共纳入研究对象 32 例，男性 14 例，
女性 18 例，年龄为（63.53±5.76）岁，GSTT1 基因表达
者共 20 例（占 62.5%），GSTM1、GSTP1 基因均全部表
达。研究对象的 BMI 为（26.30±3.36）kg·m-2，5 人 BMI

超过 30 kg·m-2 ；6 人有过敏史，但在研究期间并未接
受任何治疗。

2018 年 12 月 29 日 —2019 年 4 月 20 日，32 名
研究对象共进行 5 次随访，在此期间共收集 160 份
肺功能数据和鼻黏膜洗脱液样品，并测量多种空气
污染物的浓度以及气象因素水平，如表 1 所示。O3

浓 度 变 化 范 围 为 18.96~60.92 μg·m-3，平 均 浓 度 为
（36.91±13.88） μg·m-3 ；温 度 为（6.10±6.77）℃ ；相

对 湿 度 为（43.92±9.50）%。研 究 对 象 IL-1β、IL-8、
TNF-α 和 8-epi-PGF2α 浓度分别为 （179.61±126.67）、

（49.67±38.19）、（0.49±0.31）和（41.64±20.94）μg·L-1 ；
肺功能指标 FVC、FEV1、FEV1/FVC、PEF 和 MV 分别为

（2.49±0.53）、（2.15±0.47）L，0.87±0.06，（4.19±1.54）L∙s-1

和（7.78±2.75）L。

表 1   空气污染物、气象状况及健康效应指标水平
Table 1   Statistics of selected air pollutants, meteorological 

factors, and health effect indexes

指标 x±s Min Max P25 P50 P75
四分位

间距
炎性指标

ρIL-1β/（μg·L-1） 179.61±126.67 14.18 608.48 80.92 154.06 236.03 155.11

ρIL-8/（μg·L-1） 49.67±38.19 4.20 159.06 21.49 37.37 63.01 41.52

ρTNF-α/（μg·L-1） 0.49±0.31 0.05 1.43 0.25 0.43 0.67 0.42

ρFeNO/ppb 28.10±9.96 10 55 20 28 34 14

氧化应激指标
ρ8-epi-PGF2α/（μg·L-1） 41.64±20.94 5.02 92.37 25.17 40.83 56.47 31.30

肺功能
FVC/L 2.49±0.53 1.34 3.91 2.13 2.42 2.88 0.75

FEV1/L 2.15±0.47 1.18 3.49 1.84 2.14 2.44 0.60

FEV1/FVC 0.87±0.06 0.71 1.00 0.84 0.88 0.91 0.07

MV/L 7.78±2.75 3.51 15.40 5.64 7.34 9.51 3.87

PEF/（L·s-1） 4.19±1.54 1.61 8.93 3.09 3.86 4.73 1.64

空气监测情况
ρO3/（μg·m-3） 36.91±13.88 18.96 60.92 28.79 32.5 42.92 14.13

ρPM2.5/（μg·m-3） 68.29±60.98 26.17 189.29 31.33 45.88 48.74 17.41

ρNO2/（μg·m-3） 50.73±8.02 34.71 58.96 49.42 52.92 56.83 7.42

ρCO/（mg·m-3） 4.94±1.33 2.38 6.36 4.66 5.17 5.96 1.30

ρSO2/（μg·m-3） 17.88±4.66 10.33 26.42 16.46 18.33 20.08 3.63

温度 /℃ 6.10±6.77 -5.43 14.02 3.17 7.04 11.59 8.42

相对湿度 /% 43.92±9.50 35.25 63.88 39.25 40.71 42.25 3.00

2.2   O3 单污染物模型健康效应
对于 O3 的单独效应，如图 1 所示，O3 浓度每增
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［注］图 A 表示在不同的基因型人群中，O3 浓度每增加 10 μg·m-3，IL-1β、IL-8、TNF-α 和 8-epi-PGF2α 的百分比变化（%）；图 B、C 表示在不同的基因型
人群中，O3 浓度每增加 10 μg·m-3，FEV1、FVC、FEV1/FVC、PEF、MV 和 FeNO 的绝对值变化。

图 2   GSTT1 多态性对 O3 健康效应的影响
Figure 2   Modifying effects of GSTT1 polymorphism on O3-induced health effects

加 10 μg·m-3，总人群体检当天（lag0）各炎症指标和
氧化应激指标变化未发现统计学意义 ；在 lag3 条件
下，IL-1β 水平升高 79.36%（1.86%~156.85%），其他指
标变化并无统计学意义。在 lag0~lag4、lag01~lag04，
FeNO、FEV1、FVC、FEV1/FVC、PEF 和 MV 变化无统计学
意义，结果未展示。
2.3   O3 双污染物模型健康效应

在同一滞后条件（lag3）下，随着 PM2.5、CO、SO2、
NO2 分别纳入 O3 效应模型，除 O3+PM2.5 外，其他双污
染物模型无统计学意义。结果如表 2 所示。  

2.4   GSTT1 多态性对 O3 暴露与呼吸系统健康效应指
标的影响

对 于 GSTT1 基 因 表 达（+）和 不 表 达（-）的 研 究
对象，O3 暴露与健康效应指标改变结果如图 2 所示。
GSTT1（+）人群中气道炎症指标（FeNO）改变值高于
GSTT1（-）人群，差异具有统计学意义。

［注］O3 浓度每增加 10 μg·m-3，IL-1β、IL-8、TNF-α 和 8-epi-PGF2α 的百分
比变化（%）。01、02、03、04 指累积滞后 1、2、3、4 d。

图 1   O3 暴露时间与各健康效应指标水平的改变
Figure 1   Changes of O3-induced health effect index levels over 

exposure time

表 2   双污染物模型健康效应
Table 2   Health effects estimated by double-pollutant model

指标 O3 O3+PM2.5 O3+CO O3+SO2 O3+NO2

IL-8 浓度变化百分比 /% 46.87（-35.96~129.70） 192.88（-79.45~465.21） 107.86（-86.66~302.37） 101.34（-159.02~361.70） 178.90（-191.30~549.10）
IL-1β 浓度变化百分比 /% 79.36（1.86~156.85）* 159.11（-93.34~411.57） 85.51（-95.83~266.84） 69.49（-171.15~310.12） 35.18（-301.79~372.15）
TNF-α 浓度变化百分比 /% 16.06（-46.73~78.86） -27.41 （-212.75~157.93） 34.86（-107.45~177.17） 47.68（-144.39~239.76） -40.38（-315.23~234.47）
FeNO 浓度变化绝对值 8.40（-10.87~27.66） 71.11（14.28~117.96）* 26.76（-85.63~139.15） 48.33（-13.09~109.75） 65.31（-20.17~150.80）
8-epi-PGF2α 浓度变化百分比 /% 27.97（-26.75~82.69） 51.77（-109.81~213.35） 6.15（-119.51~131.80） -17.22（-185.10~150.66） -50.69 （-284.80~183.42）
FVC/L -0.37（-0.82~0.08） 1.03（-1.59~3.64） -0.03（-2.88~2.81） 0.16（-3.12~3.45） 0.60（-2.61~3.81）
FEV1/L -0.38（-0.81~0.05） 2.91（0.51~5.32）* -0.11（-2.76~2.54） 0.38 （-2.66~3.43） 0.74（-2.23~3.71）
FEV1/FVC -0.04（-0.15~0.08） 0.93（0.26~1.60）* 0.11（-0.63~0.85） -0.14（-0.70~1.98） -0.04（-0.86~0.78）
PEF/（L·s-1） -1.55（-3.50~0.38） 13.79（3.07~24.52）* 0.52（-11.33~12.38） -1.28（-14.80~12.23） 0.12（-12.92~13.15）
MV/L -2.47（-7.97~3.04） -7.60（-33.69~18.49） -3.27（-29.03~22.49） -5.56（-35.25~24.13） -19.65（-46.25~6.95）

［注］* ：P < 0.05。

A B C
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3   讨论
定组研究是目前国内外应用较多的一种研究空

气污染物短期暴露影响健康效应的有效方法，其以
多次横断面调查构成大量纵向数据，且研究对象前
后形成自身对照，有效控制混杂因素，比如年龄、性
别等［17］。通过 5 次随访，此研究的主要发现是 ：O3 暴
露可提高健康老年人肺部炎症水平，诱发氧化应激，
同时还可降低肺功能 ；GSTT1 多态性分析发现 GSTT1

基因缺失加重肺功能降低，增强 O3 诱导的呼吸道炎
症和氧化应激，这一发现丰富了空气污染物健康效应
的流行病学研究证据。

肺功能反映呼吸道的通畅程度及肺容量的大小。
希腊一项关于学龄期儿童的研究报告称，O3 浓度增加
可明显降低肺功能［18］；一项 40 位不吸烟老年志愿者
研究显示，O3 24 h 浓度每增加 10 μg·m-3，FVC 和 FEV1

分别降低 0.13 L 和 0.11 L［19］；且 Cakmak 等［20］发现，O3

浓度增加 17.0 mg∙m-3 可使 FEV1/FVC 降低 0.393% ；日
本的一项 276 名学龄儿童的定组研究显示，O3 水平与
PEF 值有关联，O3 日均浓度每增加 13.6 mg∙m-3，PEF 降
低 3.67 L∙min-1［21］。但 O3 对肺功能的影响尚无一致的
定论，例如，Angelis 等［22］并未发现 O3 暴露水平与 FVC

或 FEV1 的负相关性 ；法国一项 1 536 名不吸烟老年队
列研究报告称 O3 水平的增加与 FEV1/FVC 值的降低无
相关性［23］；而 Castro 等［24］发现 PEF 水平随 O3 浓度增
加而升高。本研究中 O3 浓度每增加 10 μg·m-3，FVC 和
FEV1 分别降低 0.37、0.38 L，这表明肺功能受损更严
重，可能是由于 O3 浓度较高所致。研究间的不一致性
可能是由于研究对象、研究设计、统计学分析和暴露
环境参数不同导致的。

直接氧化损伤或间接诱导气道炎症等可能参与
O3 等气态污染物对呼吸系统的影响［14，25］。FeNO 是气
道炎症的非侵入性指标［26］，以往的流行病学研究表
明 O3 暴露水平的增加与 FeNO 水平升高相关，尤其是
呼吸道过敏患者［27］。此外，Devlin 等［28］发现与清洁空
气组相比，健康志愿者暴露于 0.64 mg·m-3 的 O3 组 2 h

后，其肺泡灌洗液中性粒细胞数和 IL-8 水平明显上升。
关于空气污染物和氧化应激生物标志物的研究发现，
8-epi-PGF2α 与污染物（PM2.5 和硫酸盐）3~7 d 的移动
平均浓度的正相关性较强［9］。前期有研究发现空气污
染与不同的健康结局的滞后效应可能为 “ 一过性 ” 或
“ 持续性 ”，Braga 等［29］观察到其 “ 持续性 ” 效应，即呼
吸系统受空气污染的累计滞后浓度效应更大 ；而本

研究发现为 “ 一过性 ” 效应，即观察到 IL-1β 水平与 O3 
lag3 浓度呈正相关，且与 3~4 d 的移动平均浓度的相
关性更强，而 IL-8、TNF-α、8-epi-PGF2α 指标的单纯滞
后效应无统计学意义，且观察其整体上累积滞后效应
趋势不稳定，可能是样本量不足所致。

越来越多的研究评估遗传多态性对空气污染物
健康效应的影响，鉴于 GSTs 的抗氧化功能，其遗传多
态性受到研究人员的关注，GSTT1 和 GSTM1 缺失的携
带者可能具有更高水平的 ROS 和氧化应激，可增强气
道炎症［30］。GSTT1 基因缺失频率因种族而异，meta 分
析发现亚洲人 GSTT1 基因不表达频率（50%~60%）高
于白种人（10%~20%）［31］。一项研究显示 GSTT1（-）群
体中柴油颗粒物暴露 2 h 后 FEV1 水平发生降低，4 h 后
氧化应激水平升高［32］。本研究发现 GSTT1（+）者中 O3

诱导的 FeNO 水平升高更明显，这可能是基因间交互
作用的影响，GSTT1（+）个体虽然表达 GSTT1 蛋白，但
其他的抗氧化酶类可能并未正常发挥其抗氧化功能，
如烟酰胺醌氧化还原酶。这与先前的 GSTT1 基因多态
性影响某些呼吸结局的结果类似［33］，而且，课题组前
期研究发现 GST 基因缺失可能增强 O3 诱导炎症反应
和氧化应激反应，引起血管内皮功能损伤［34］。但是另
一调查空气污染暴露与鼻腔炎症联系的研究并未发
现 GSTT1 多态性的修饰作用［35］，这表明现有的关于
GST 修饰 O3 暴露和机体健康联系的研究结论并不完全
一致，基因 - 环境相互作用及机制需要进一步研究。

研究遗传因素对 O3 和不良呼吸系统效应的调
节，有助于了解其潜在的生物学机制，最重要的是有
助于识别呼吸道疾病的高危人群，提供针对性的预
防措施和治疗方法。但本研究尚存在一定的局限性 ：
第一，空气污染物浓度从新乡医学院的空气监测站
获取，研究对象间的空气污染暴露水平差异较小，且
变化的时间模式相似，但由校园固定监测站评估个
体暴露浓度可能会低估其影响，有必要采取个体采
样器监测 ；第二，目前各空气污染物之间的混杂作
用很难明确区分，尚未发现公认的方法可以明确辨
析各污染物的效应贡献，只能观察其可能受到其他
污染物的影响趋势 ；第三，样本量不足，可能影响模
型评估的准确性，导致其效应趋势不明显 ；第四，老
年人可能对自身健康状况的了解不够，即使问卷显
示健康，但其实际的身体状况（亚临床状态）可能会
干扰结果，导致效应估计值偏大 ；第五，研究并未分
析其他抗氧化基因，这可能忽略了 GST 与其他基因
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之间的协同或拮抗作用，未来可以进行多种不同机
制通路相关的基因 - 基因，基因 - 环境交互作用对呼
吸系统的影响。

综上所述，本研究发现急性暴露环境 O3 导致老
年人 IL-1β 水平升高可能与混杂因素有关。GSTT1 基因
缺失加重了 O3 诱导的呼吸道氧化应激和炎性反应。
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