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摘要 ：
　　铅、镉、锰、汞等重金属是工业生产的重要原料及辅料，环境中重金属污染不断加重。早
期的重金属毒理学数据多来源于职业病患者的临床资料，如今普通成年人群和婴幼儿及青
少年人群也逐渐成为重金属健康危害的研究对象。流行病学资料和实验室研究均明确表明
重金属具有神经系统毒性，而睡眠则是由中枢神经系统协调控制。本文基于流行病学研究，

综述了重金属对职业人群和非职业人群（包括普通成年人群和婴幼儿及青少年人群）睡眠的
影响；同时，从睡眠-觉醒周期和与睡眠相关的神经化学物质两方面，介绍了重金属对睡眠影
响的机制。
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Abstract:
　 　 Heavy  metals  including  lead,  cadmium,  manganese,  and  mercury  are  important  raw
materials  and  auxiliary  materials  in  industrial  production,  but  they  are  also  seriously  polluting
the environment.  While most of  the early  toxicological  data on heavy metals  are derived from
studying  occupational  exposure  populations,  the  general  adult  population  and  the  infants  and
adolescents  are  now  increasingly  being  studied  for  the  health  hazards  of  heavy  metals.
Epidemiological  and  laboratory  studies  have  clearly  demonstrated  the  neurotoxicity  of  heavy
metals and sleeping is heavily regulated and coordinated by nervous system. Based on available
epidemiological  studies,  the  paper  reviewed  the  effects  of  heavy  metals  on  sleep  status  of
occupational  and  non-occupational  (general  adults  as  well  as  infants  and  adolescents)
populations.  In  addition,  it  presented the associated mechanisms in  terms of  sleep-wake cycle
and sleep-related neurochemicals.
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重金属广泛存在于自然环境中，常见的有铅、镉、汞、砷、锰等。重金属是
工业开采、冶炼、生产制造的重要原料和辅料。汽车、油漆等含有重金属的产
品在生活中随处可见，对环境造成的污染也不断加重。据报道，我国无机污染物
超标点位数占全部超标点位数的 82.8%，其中镉、汞、砷的点位超标率分别为
7.0%、1.6%、2.7%[1]

，重金属污染的耕地面积约占全国耕地总面积的 1/6[2]。普通
人群可通过空气、食物等途径接触到重金属，其尿液或血液中普遍可检测到重
金属[3]

，有数据显示我国 2~7 岁儿童中有 14%的人镉摄入量超过暂定每周可耐
受摄入量[4]

，国内外研究均明确表明重金属具有神经毒性，可影响神经发生，改
变内分泌水平，导致慢性神经退行性疾病[5–7]。

不良睡眠是一个日益严重的公共卫生问题，越来越多的成年人具有不同程
度的睡眠障碍问题。睡眠障碍主要表现为睡眠-觉醒节律紊乱、睡眠量异常以及
睡眠中出现异常行为。睡眠的调控结构广泛分布于中枢神经系统[8]

，虽然目前
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重金属对睡眠影响的专项研究较少，但睡眠指标常用
于重金属影响神经系统的问卷调查之中。良好的睡眠
状况是促进高效工作和保持愉悦心情的重要保障，因
此，重金属对睡眠的影响值得进一步关注。本研究检
索了与重金属和睡眠相关的报道，从流行病学研究和
机制角度综述重金属对睡眠的影响，以便进一步开展
重金属在睡眠相关领域的毒性研究。 

1    重金属影响睡眠的流行病学调查
由于重金属的工业应用性，职业接触人群是重金

属健康危害研究的主要报告对象，持续暴露往往会导
致睡眠障碍、运动失调等严重的慢性疾病。重金属半
衰期较长，可对水、土壤等造成持续污染，并通过空
气、食物等载体进入人体，危害人群健康[3]。因此，重金
属暴露对职业人群和普通人群的健康影响值得关注。 

1.1    职业人群
由于职业环境的特殊性，从事重金属加工制造的

工人比普通人群具有更高的重金属暴露风险。早期的
重金属毒理学数据多来源于职业病患者的临床资料，

慢性重金属中毒的患者通常有明显的神经系统症状，

其中睡眠障碍常作为重要的反映指标。然而，重金属
暴露对工人睡眠影响的专项研究并不多。20 世纪
80 年代有调查显示职业性铅接触工人存在睡眠障碍
的困扰[9–10]。20 世纪末，姜岳明等[11] 在调查锰对心血
管和神经内分泌的影响时，发现锰接触组工人存在睡
眠障碍的比例更高。随着医学检测技术的发展和职业
环境的改善，工人健康状况得到进一步关注，21 世纪
初 Bowler 等[12] 调查发现，接触含锰焊接烟尘的工人
血锰水平 > 10 μg·L−1 时，更易出现睡眠障碍。与办公室
人员相比，焊接工人普遍存在睡眠障碍，而且睡眠时
间也更少[13]。铅接触工人血铅平均值 [（775±428） μg·L−1]
明显高于非接触工人 [（198±123） μg·L−1][14]

，其血清或
尿液铅浓度增加与睡眠质量下降具有相关性 [15]。此
外，泰国一家电子垃圾厂工人的尿汞水平高于普通
人，也更易患有失眠症[16]。受限于早期工业生产条件，

大量含有重金属的工业废水废气排放到人类生存的
环境中，然而大部分重金属具有蓄积性，环境污染地
区居民体内的重金属含量明显高于正常值。印度一项
调查发现，砷污染地区的村民除受皮肤损伤的困扰
外，还普遍存在睡眠障碍问题[17]。值得注意的是，重金
属往往具有不同的存在形式，尿亚砷酸对睡眠障碍有
一定的保护作用，但该结论受调查方法的影响，有待
进一步研究确认[18]

，同时这也提示重金属毒性研究的

复杂性。 

1.2    非职业人群 

1.2.1   普通成年人群　除了职业人群，重金属对非职
业人群的健康影响也逐渐引起重视。基于美国国家健
康和营养检查调查数据的研究发现，普通成人尿液中
砷等重金属含量较高与起夜以及睡觉时腿抽筋有关[19]

，

而睡眠不足和睡眠延迟可能与尿锑水平升高有关[20]。
此外，有研究发现阻塞性睡眠呼吸暂停患者的血清中
镉、铅、锰等重金属高于对照组，且与颈动脉内膜中层
厚度相关[21]。还有一项包含 890 名健康居民的调查发
现，与短睡眠（ < 7 h）和长睡眠（ > 9 h）人群相比，正常
睡眠（7~9 h）人群的血锌水平最高[22]。另有研究进一步
发现，女性血清和头发中的锌铜比也与睡眠存在相关
性[23]。此外，有报道称慢性砷暴露人群的睡眠质量和
心理健康受到不同程度的损伤[24]。 

1.2.2   婴幼儿及青少年人群　重金属的神经系统毒性
主要表现在可以影响神经的发生发展，因此处于发育
阶段的婴幼儿及青少年是重金属危害的重点关注人
群[25]。一项横断面调查显示幼儿血铅水平与睡眠问题
呈正相关[26]。我国一项包含 1 419 名儿童的队列研究
发现，儿童早期血铅水平高可增加儿童后期睡眠问题
以及白天嗜睡的风险[27]。我国另一项包含 1 295 名儿
童的队列显示，学龄前儿童的血锌水平可影响若干年
后的睡眠质量[28]。此外，墨西哥一项包含 395 名儿童
的调查发现，早期发育阶段的积累铅暴露水平与
14 岁以下青少年的睡眠碎片化程度有关[29]。另有一项
包含 550 名儿童的研究也发现，铅可能是影响儿童睡
眠障碍的潜在环境因素[30]。除此之外，也有研究发现
新生儿脐带血铅水平可能与清醒状态的转换有关[31]。
值得注意的是，孕期铅暴露往往会造成子代体内的铅
蓄积，但目前尚无亲代铅暴露影响子代睡眠功能的流
行病学调查。 

2    重金属对睡眠影响的机制 

2.1    重金属影响睡眠-觉醒周期
慢性重金属暴露往往会造成严重的神经退行性

疾病，动物模型和临床研究揭示了神经退行性病变过
程中昼夜节律紊乱的渐进性，而且睡眠-觉醒周期受损
是神经退行性疾病的常见症状[32]。虽然睡眠-觉醒障
碍的病理生理学机制仍然未知，但可以确定是由多因
素促成的，除了受到遗传因素的影响外，还受环境中
重金属的影响[33]。汞元素可在脑松果体中大量蓄积，

而松果体是负责调节睡眠-觉醒行为的大脑器官 [34]。
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慢性铀暴露可导致大鼠的快速动眼睡眠和脑电波的
θ 波段增加，并有可能进一步引发抑郁症[35]。给予大鼠
腹腔单次注射大剂量的镉可引起睡眠-觉醒周期结构
的变化[36]

，而饮用含氯化镉的水后可出现非快速动眼
睡眠急性增加[37]

，但是慢性镉染毒后，则未观察到动
物睡眠节律产生明显变化[38]

，表明镉对睡眠的影响具
有时间依赖性，这在一定程度上增加了重金属影响睡
眠的研究难度。 

2.2    重金属影响与睡眠相关的神经化学物质
流行病学调查显示焊接工人的尿样中 5-羟色胺

和皮质醇均与金属烟雾中的铜、锰、钴、镍、镉和铅呈
正相关[13]

，而 5-羟色胺在促进清醒和抑制快速动眼睡
眠中起重要作用 [38]。重金属铅可造成细胞外腺苷下
降[39]

，而腺苷是调节下丘脑睡眠-觉醒周期的重要信号
分子。另有研究发现大鼠在食用含有氯化镉的食物
后，下丘脑乙酰胆碱酯酶活性增加[40]

，已知乙酰胆碱
是控制觉醒活动的重要物质[41]

，结合镉可引起睡眠-觉
醒周期变化[36]

，提示镉有可能是通过胆碱能神经调节
睡眠周期。铀有可能通过作用于乙酰胆碱及其受体造
成睡眠紊乱，但铀不影响乙酰胆碱转移酶和囊泡的转
移，具有生物结构依赖性[42]。此外，全身性炎症可能是
另一个重要机制，有研究表明生物体内的重金属毒性
可直接或间接地导致活性氧的产生与积累[43]

，而活性
氧的增加可能会损伤神经元进而影响睡眠质量，但是
神经功能障碍与炎症之间的因果关系错综复杂，尚不
能得出确切定论，有待进一步研究。 

3    总结
重金属暴露与不良睡眠问题之间存在正相关[44]

，

睡眠质量常作为神经系统损伤的指标以反映重金属
的神经毒性。大量研究证实重金属可导致神经系统功
能紊乱，干扰神经递质的功能，但重金属暴露与睡眠
障碍之间的具体联系机制尚不完全清楚。随着生物技
术的发展，研究睡眠的科学手段越来越精准，睡眠评
价体系也日趋完善。因此，可以运用较为成熟的实验
室技术重点研究重金属对大脑神经系统中睡眠-觉醒
周期、神经递质以及炎症因子等组织结构和蛋白分子
的影响，进一步探索重金属对睡眠影响的作用机制，

补充重金属的神经毒性数据，为加强重金属管控措施
提供更为丰富的科学依据。
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