
 

社区人群晨尿 1-溴丙烷代谢产物与外周血液
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摘要 ：

[背景] 环境污染物 1-溴丙烷广泛存在于生活环境中，但其对一般人群的健康影响仍不明确。

[目的] 评估社区人群尿 1-溴丙烷代谢产物与血常规指标的关联。

[方法] 以武汉-珠海队列基线的 3 512 名 18~80 岁社区成年居民为研究对象，通过问卷调查
收集人口学基本特征、疾病史以及生活习惯等相关信息，体格检查测定身高、体重和血压等
指标，使用全自动血液分析仪测定血常规指标，并应用超高效液相色谱耦合电喷雾串联质谱
仪检测晨尿中 1-溴丙烷代谢产物 N-乙酰基-S-(正丙基)-L-半胱氨酸（BPMA）。采用广义线性模
型和 logistic 回归模型分析尿 BPMA 浓度与血常规指标及其异常情况的关联，进一步按照个
体因素和生活方式分层，分析不同亚组尿 BPMA 浓度与血常规指标的关联，并且探究各分层
变量对上述关联的效应修饰作用。所有模型均校正了性别和年龄等混杂因素。

[结果] 研究对象年龄为（52.78±12.77）岁，男性占 30.1%。尿 BPMA 经尿肌酐校正后的中位数
（M）及第 25、75 百分位数（P25，P75）浓度为 0.90（0.50，1.73）mg·mol–1。连续性数据分析显示，

尿 BPMA 浓度自然对数转换值每增加 1 个单位，白细胞数、淋巴细胞数、淋巴细胞百分比、
平均血红蛋白浓度和血小板数分别减少 0.078×109 L–1、0.031×109 L–1、0.307%、3.518 g·L–1 和
2.469×109 L–1（均 P < 0.05）；红细胞比容和平均红细胞体积水平分别增加 0.440%和 1.140 fL
（均 P < 0.05）；平均血小板体积和平均血小板体积与血小板计数比值的自然对数转换值分别
增加 0.014 fL 和 0.020（均 P < 0.05）。以 BPMA 为四分位等级变量分析发现，尿 BPMA 与淋巴
细胞百分比、平均血红蛋白浓度和血小板数呈负向剂量-效应关系（均 Ptrend < 0.05）；与红细
胞比容、平均红细胞体积、平均血小板体积和平均血小板体积与血小板计数比值呈现正向
剂量-效应关系（均 Ptrend < 0.05）。体重指数、吸烟和饮酒修饰了尿 BPMA 浓度与红细胞数、平
均血红蛋白浓度、淋巴细胞百分比和血红蛋白等部分血常规指标的关联（均 P < 0.05）。此外，

尿 BPMA 与平均红细胞体积和红细胞体积分布宽度异常上升以及平均血红蛋白浓度异
常下降的风险增加相关，OR 及其 95%CI 分别为 1.316（1.171~1.478）、1.255（1.030~1.528）和
1.200（1.035~1.392）。

[结论] 一般社区人群 1-BP 的暴露与白细胞和血小板计数的降低以及血细胞形态或功能发生
异常变化有关。
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Abstract:

[Background] As an environmental pollutant, 1-bromopropane (1-BP) is ubiquitous in the living
environment. However, its health effects on the general population are still unclear.

[Objective] To  assess  the  associations  between  urinary  1-BP  metabolite  and  blood  routine
indices in a Chinese community population.
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[Methods] A total of 3 512 community residents aged 18-80 years from the baseline of the Wuhan-Zhuhai cohort were included in our
study. The demographic characteristics, disease history, and lifestyles of the participants were collected through questionnaires. Height,
weight, blood pressure, and other anthropometrics were collected through physical examination. Blood routine indicators were tested
using an automated hematology analyzer. Urinary 1-BP metabolite N-Acetyl-S-(n-propyl)-L-cysteine (BPMA) was measured by ultra-high-
performance  liquid  chromatography  coupled  with  electrospray  ionization  tandem  mass  spectrometry.  Generalized linear  models  and
logistic  regression  models  were  used  to  assess  the associations of  urinary BPMA  with blood routine indices  and the  risks  of abnormal
blood routine indices, respectively. Besides, stratified analysis and effect modification analysis were further conducted to investigate the
effects  of  individual  characteristics  and  lifestyles  on  the  associations  of  urinary  BPMA  with  blood  routine  indices.  All  models  were
adjusted for gender, age, and other potential confounders.

[Results] The  mean  age  of  the  study  population  (30.1% male)  was  (52.78±12.77)  years.  The  median  (P25, P75)  level  of  urinary  BPMA
adjusted for urinary creatinine was 0.90 (0.50,  1.73) mg·mol−1.  In the analysis  with target indicator as continuous variable,  each 1-unit
increase in natural logarithm-transformed urinary BMPA level was associated with a 0.078×109 L−1, 0.031×109 L−1, 0.307%, 3.518 g·L−1, and
2.469×109 L−1 decrease  in  white  blood  cell,  lymphocyte,  lymphocyte  percentage,  mean  corpuscular  hemoglobin  concentration,  and
platelet  levels,  respectively  (all Ps < 0.05);  and  with  a  0.440%,  1.140  fL,  0.014  fL,  and  0.020  increase  in  hematocrit,  mean  corpuscular
volume, and natural logarithm-transformed levels of mean platelet volume and mean platelet volume/platelet, respectively (all Ps < 0.05).
The categorical analysis across quartiles of BPMA level showed that BPMA was inversely associated with lymphocyte percentage, mean
corpuscular  hemoglobin  concentration,  and  platelet  levels  in  a  dose-dependent  manner  (all Ptrend < 0.05),  and  positively  related  to
hematocrit, mean corpuscular volume, mean platelet volume, and mean platelet volume/platelet levels in a dose-dependent manner (all
Ptrend < 0.05).  Body  mass  index,  smoking,  and  drinking  modified  the  associations  of  urinary  BPMA  level  with  red  blood  cell,  mean
corpuscular hemoglobin concentration lymphocyte percentage, and hemoglobin (all Ps < 0.05). In addition, urinary BPMA was associated
with  an  increased  risk  of  abnormal  increase  in  mean  corpuscular  volume  (OR=1.316,  95%CI:  1.171-1.478)  and  red  blood  cell  volume
distribution width (OR=1.255, 95%CI:  1.030-1.528),  and abnormal decrease in mean corpuscular hemoglobin concentration (OR=1.200,
95%CI: 1.035-1.392).

[Conclusion] Exposure to 1-BP of the general population is associated with decreased white blood cells and platelets, as well as abnormal
change of blood cell morphology or function.

Keywords: 1-bromopropane; N-Acetyl-S-(n-propyl)-L-cysteine; blood routine index; hematotoxicity; cross-sectional study

 

 

1-溴丙烷（1-bromopropane, 1-BP），亦称溴代正丙
烷，是一种挥发性有机物。1-BP 因具有低毒、性质稳
定和对臭氧层破坏小等优点，逐渐替代了氟氯烃等易
破坏臭氧层的有机物，被广泛应用于金属、精密仪器、
电子和光学仪器等的清洗，以及黏合剂、干洗剂、药品
和农药的生产中[1–2]

，已造成严重的大气环境污染 [3]。
一般人群主要通过大气污染和接触含 1-BP 相关日化
用品而暴露于 1-BP[4]。

1-BP 主要通过呼吸道吸入和皮肤接触等途径进
入机体，再经过脱溴和细胞色素氧化酶氧化，以及与
谷胱甘肽共价结合等过程，最终形成溴离子、3-溴丙
酸和硫醇尿酸轭合物如 N-乙酰基-S-(正丙基)-L-半胱氨
酸 [N-Acetyl-S-(n-propyl)-L-cysteine,  BPMA]  等代谢产
物并随尿液排出，少部分以原型直接随尿排出[5]。既往
研究表明尿 BPMA 是一种相对稳定且特异的 1-BP 内
暴露生物标志，在 1-BP 各代谢产物中占比较大，并具
有检出干扰因素少和检出率高等优点，在流行病学研
究中被广泛用于评估 1-BP 内暴露水平[4–6]。

已有大量动物实验和流行病学研究发现 1-BP 可
能具有神经毒性、生殖发育毒性、肝脏毒性甚至致癌

性[1–2，7–8]。然而，作为具有明显血液毒性的 2-溴丙烷的
同分异构体[9]

，1-BP 血液健康损害的相关研究较少且
结果存在争议[9–10]。李卫华等[9]对国内 4 家较大的 1-BP

生产工厂进行职业卫生调查发现，与非暴露者相比，

1-BP 暴露工人的白细胞、红细胞和血红蛋白均明显降
低。然而徐甫等[10]对某 1-BP 生产企业 21 名工人职业
卫生调查中发现，血常规指标在不同 1-BP 暴露浓度间
差异无统计学意义。随着近年来 1-BP 的大量使用，其
对一般人群的血液健康影响也应受到关注，但尚缺乏
相关人群研究的结果报道。血常规指标是一类评估血
细胞数量变化及形态分布最基本的临床指标，可以初
步反映血液状况和机体健康情况[11]。因此，本研究以
武汉-珠海队列基线社区人群为研究对象，探讨社区人
群尿 1-BP 代谢产物 BPMA 与血常规指标的关联，旨在
为评估 1-BP 的一般人群健康风险提供科学依据。
 

1    对象与方法 

1.1    研究对象
本研究以武汉-珠海队列的基线社区人群为研究

对象。武汉-珠海队列建于 2011—2012 年，采用整群随
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机抽样方法分别在武汉市和珠海市招募已于当地居
住不少于 5 年，年龄在 18~80 岁的志愿者共 4 812 人[12]。
队列建立时通过问卷收集研究对象的人口学基本特
征（如年龄、性别和受教育年限等）、职业史、生活方
式（包括吸烟、饮酒和体育活动情况等）和用药史（近
两周是否使用包括激素类、抗生素类、降压药、降脂
药或降糖药等药物），以及个人和家族疾病史等基本
信息；由专科医生或经专业培训的医学专业人员进行
常规体格检查获取身高、体重、血压和血常规等指标；
并于调查当天收集研究对象空腹外周静脉血和晨尿
样本，分别置于−80 ℃ 和−20 ℃ 冰箱中保存至检测分
析。本研究在武汉-珠海队列基线 4 812 名社区人群的
基础上，进一步排除 1 300 名研究对象（其中 1 009 名
无足够尿样用于 1-BP 代谢产物 BPMA 检测，77 名完
全缺失血常规检测结果，40 名患有肾病，161 名近一
个月内患过急性发热性疾病和 13 名自报患有血液系
统疾病）后，最终共有 3 512 名研究对象被纳入分析。
纳入与排除的研究对象在年龄、受教育年限、职业、
规律性锻炼、体重指数（body mass index, BMI）和用药
等基本特征的分布差异无统计学意义（P > 0.05）。研究
方案已通过华中科技大学同济医学院伦理委员会的
批准（批号：2011-17），所有参与者均被告知研究详情
并签署知情同意书。 

1.2    尿 1-BP 代谢产物测定

√

采用超高效液相色谱（Agilent 1290 Infinity II，安捷
伦科技有限公司，美国）耦合电喷雾串联质谱仪
（QTRAP  6500，应用生物系统公司，美国）（UPLC-ESI/
MSMS）检测尿液样本中 1-BP 代谢产物 BPMA[4]。室温
融化的晨尿样本经过 1∶10 稀释（尿液 100 μL+内标
50 μL+15 mmol·L−1 乙酸铵 850 μL）离心处理后转移至
进样瓶中待测。每批检测样品中含有空白样、重复样、
不加标质控样、低浓度加标质控样和高浓度加标质控
样各 1 个，用于该批次待测样品的质量控制。最终本
研究对所有参与者尿 BPMA 浓度进行准确定量，标准
曲线 R2 > 0.998，检测结果变异系数 � < 10%，加标回收率
介于 85%~111%。BPMA 的检出限为 0.3 μg·L−1

，本研究
人群尿 BPMA 检出率为 99.5%，低于检出限的浓度值
用检出限除以 代替。尿 BPMA 浓度用尿肌酐校正后，

其浓度单位最终表示为 mg·mol−1�（以尿肌酐计，后同)。 

1.3    血常规指标测定
采集研究对象空腹外周血样，于 2 h 内送往临

床实验室，并由专业检验人员采用全自动血液分析仪
（XS-1000i，Sysmex 公司，日本）测定研究人群的白细胞

相关指标，包括：白细胞数、淋巴细胞数和淋巴细胞百
分比；红细胞相关指标，包括：红细胞数、血红蛋白、
红细胞比容、平均红细胞体积、平均血红蛋白浓度和
红细胞体积分布宽度；以及血小板相关指标，包括：血
小板数和平均血小板体积[12]。并据此计算平均血小板
体积与血小板计数比值（mean platelet volume/platelet,
MPVP）。 

1.4    统计分析

x̄ ± s

采用 Kolmogorov-Smirnov 检验进行正态性检验。
分别采用 、中位数（M）及第 25、75 百分位数（P25，

P75）和人数（%）表示正态分布、偏态分布的连续变量
和分类变量资料的分布特征。按照尿 BPMA 浓度四分
位水平由低到高将研究人群划分为四组（等级分组），

并分别采用方差分析和 Kruskal-Wallis 检验比较各组
血常规指标的分布差异。由于尿 BPMA 浓度以及血常
规指标中的平均血小板体积和 MPVP 的数值均呈右偏
态分布，因此将其经自然对数转换后用于后续回归分
析。应用广义线性模型分析尿 BPMA 浓度与各血常规
指标之间的关联。尿 BPMA 浓度分别作为连续型变量
和四分类等级变量（以最低四分位浓度组作为参照组）

进行分析。上述模型均校正了性别、年龄、BMI、受教
育年限、就业状况、吸烟、饮酒、是否规律性锻炼、不
同城市以及自报高血压、心血管疾病、用药和过敏情
况。本研究还按性别（男/女）、年龄（ < 45 岁/45~59 岁/
≥60 岁 ）、 BMI（ < 24 kg·m−2 /≥24 kg·m−2）、吸烟情况
[ 吸烟（包括现在吸烟和过去吸烟）/从不吸烟 ] 和饮酒
情况 [ 饮酒（包括现在饮酒和过去饮酒）/从不饮酒 ] 进
行分层分析，探讨不同人群特征和生活方式对尿
BPMA 浓度与各血常规指标之间关联的影响，并将上
述分层变量与尿 BPMA 浓度的乘积项纳入模型中计
算这些变量对尿 BPMA 浓度与血常规指标关联的效
应修饰作用。此外，本研究根据血常规参考范围[13]

，评
估研究对象血常规异常情况，并使用 logistic 回归模型
探讨尿 BPMA 与血常规异常情况的关联。统计分析均
采用 SAS 9.4 软件进行，双侧检验水准 α=0.05。 

2    结果 

2.1    研究人群基本特征
3 512 名研究对象的年龄为（52.78±12.77）岁，男

性占 30.1%，BMI 为（23.97±3.46）kg·m−2
，研究对象现在

吸烟和饮酒者分别占 15.3%和 12.9%，规律性锻炼者
占 48.5%，自报高血压、心血管疾病、用药和过敏者分
别占 40.7%、6.8%、43.6%和 16.1%。见表 1。研 �究对象
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尿 BPMA 经 尿 肌 酐 校 正 后 的 M（P25， P75）浓 度 为
0.90（0.50，1.73） mg·mol−1

，几何均值为 0.94 mg·mol−1。 

2.2    血常规指标特征
研究人群的血常规指标特征见表 2。白细胞数、

红细胞数和血小板数均值分别为（5.92±2.13）×109 L−1、
（4.52±0.67）×1012 L−1 和（222.20±64.55）×109 L−1。除了白
细胞数、淋巴细胞数和红细胞体积分布宽度外，其余
血常规指标异常率均大于 10%（见补充材料表 S1）。在
不校正任何混杂因素情况下，白细胞数、淋巴细胞数、
淋巴细胞百分比、平均血红蛋白浓度和血小板数随着

尿 BPMA 浓度升高而降低（Ptrend < 0.05），而红细胞比容、
平均红细胞体积、平均血小板体积和 MPVP 水平随着
尿 BPMA 浓度升高而升高（Ptrend < 0.05）。见表 2。 

2.3    尿 1-BP 代谢产物与血常规指标的关联
校正混杂因素后，研究人群尿 BPMA 浓度与血常

规指标的关联见表 3。白细胞相关指标中，尿 BPMA 与
白细胞数和淋巴细胞数及百分比呈负向关联（均
P < 0.05）；尿 BPMA 浓度自然对数转换值每增加 1 个
单位，白细胞数和淋巴细胞数及百分比分别减少
0.078×109 L−1、0.031×109 L−1 和 0.307%，并且尿 BPMA
与淋巴细胞百分比呈负向剂量-效应关系（Ptrend < 0.05）。
红细胞相关指标中，尿 BPMA 与红细胞比容和平均红
细胞体积呈正向剂量-效应关系，与平均血红蛋白浓度
呈负向剂量-效应关系；尿 BPMA 浓度自然对数转换
值每增加 1 个单位，红细胞比容和平均红细胞体积分
别增加 0.440%和 1.140 fL，平均血红蛋白浓度减少
3.518 g·L−1（均 P < 0.05 和 Ptrend < 0.05）。血小板相关指
标中，尿 BPMA 与血小板数之间呈负向剂量-效应关系，

与平均血小板体积和 MPVP 之间呈正向剂量-效应关
系；尿 BPMA 浓度自然对数转换值每增加 1 个单位，

血小板数减少 2.469×109 L−1
，平均血小板体积和 MPVP

的自然对数转换值分别增加 0.014 fL 和 0.020（均
P < 0.05 和 Ptrend < 0.05）。

进一步分析发现，尿 BPMA 与平均红细胞体积和
红细胞体积分布宽度二者的异常上升以及平均血红
蛋白浓度的异常下降的风险增加相关，相应的 OR 及
其 95%CI 分 别 为 1.316（1.171~1.478）， 1.255（1.030~
1.528）和 1.200（1.035~1.392），见补充材料表 S2。 

2.4    尿 1-BP 代谢产物与血常规指标关联的分层分析
分层分析结果显示（图 1），性别和年龄对尿

BPMA 与血常规指标关联的修饰作用无统计学意义
（均 P > 0.05）。BMI 对尿 BPMA 浓度与红细胞数的关联
具有效应修饰作用（P < 0.05），BMI < 24 kg·m−2 人群中
红细胞水平下降更为明显。吸烟对尿 BPMA 浓度与红
细胞比容、平均红细胞体积和平均血红蛋白浓度的关
联均具有效应修饰作用（均 P < 0.05），吸烟人群中红细
胞比容和平均红细胞体积上升及平均血红蛋白浓度
下降更为明显。饮酒对尿 BPMA 浓度与淋巴细胞数及
百分比、血红蛋白、平均红细胞体积、平均血红蛋白
浓度、平均血小板体积和 MPVP 的关联均具有效应修
饰作用（均 P < 0.05），饮酒人群中淋巴细胞百分比、血
红蛋白和平均血红蛋白浓度水平下降及平均红细胞
体积、平均血小板体积和 MPVP 水平上升更为明显。 

 

表 1   研究人群的基本特征 （n=3 512） 
Table 1    Basic characteristics of study participants (n=3 512)

 

变量(Variable)
人数（构成比/%）

Number (Proportion/%)

城市(City) 武汉(Wuhan) 2 114(60.2)

珠海(Zhuhai) 1 398(39.8)

性别(Gender) 男性(Male) 1 058(30.1)

女性(Female) 2 454(69.9)

x ± s年龄/岁(Age/years)( ) 52.78±12.77

年龄/岁(Age/years) <45 928(26.4)

45~59 1 543(43.9)

≥60 1 041(29.6)

x ± sBMI/(kg·m−2)( ) 23.97±3.46

BMI/(kg·m−2) <24 1 875(53.4)

≥24 1 637(46.6)

受教育年限(Schooling years) ≤9 2 110(60.1)

10~12 968(27.6)

≥13 434(12.4)

就业(Employment) 1 278(36.4)

吸烟情况(Smoking status) 从不(Never) 2 805(79.9)

过去(Ever) 171(4.9)

现在(Currently) 536(15.3)

饮酒情况(Drinking status) 从不(Never) 2 965(84.4)

过去(Ever) 93(2.6)

现在(Currently) 454(12.9)

规律性锻炼(Regular exercise) 1 705(48.5)

自报高血压(Self-reported hypertension) 1 431(40.7)

自报心血管疾病(Self-reported cardiovascular diseases) 239(6.8)

自报用药(Self-reported taking medicine) 1 532(43.6)

自报过敏(Self-reported allergy) 564(16.1)
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表 2   研究人群的血常规指标特征 (n=3 512)
Table 2    Blood routine profiles of study participants (n=3 512)

 

变量(Variable)
总人群

All participants

尿BPMA四分位水平分组 (Quartiles of urinary BPMA level)
P趋势

Ptrend
Q1

(<0.50 mg·mol−1)
Q2

(0.50~0.89 mg·mol−1)
Q3

(0.90~1.73 mg·mol−1)
Q4

(>1.73 mg·mol−1)

白细胞相关指标(Leukocyte-related index)

　白细胞数(WBC)/(109 L−1)a     5.92±2.13      6.01±3.18      5.95±1.69      5.85±1.71      5.86±1.53    0.025

　淋巴细胞数(LYM)/(109 L−1)a     2.16±0.70      2.18±0.64      2.20±0.87      2.16±0.62      2.08±0.61  <0.001

　淋巴细胞百分比(LYMPER)/%a   37.21±8.21    37.68±8.19    37.52±8.34    37.49±8.01    36.14±8.23  <0.001

红细胞相关指标(Erythrocyte-related index)

　红细胞数(RBC)/(1012 L−1)a     4.52±0.67      4.55±0.74      4.53±0.62      4.51±0.64      4.50±0.67    0.104

　血红蛋白(HGB)/(g·L−1)a 137.28±18.86 137.73±18.97 137.33±18.31 137.16±19.97 136.89±18.15   0.221

　红细胞比容(HCT)/%a   41.10±9.65    40.37±10.57   40.08±8.44    41.29±9.50    42.68±9.80  <0.001

　平均红细胞体积(MCV)/fLa   91.27±16.63   89.04±15.89   88.95±15.98   91.81±16.23   95.27±17.58 <0.001

　平均血红蛋白浓度(MCHC)/(g·L−1)a 337.88±52.21 342.98±48.43 343.68±45.82 337.83±62.80 327.08±48.59 <0.001

　红细胞体积分布宽度(RDW-CV)/%a   13.14±2.70    13.21±4.47    13.13±1.77    12.99±1.61    13.24±1.86    0.612

血小板相关指标(Platelet-related index)

　血小板数(PLT)/(109 L−1)a 222.20±64.55 227.67±64.26 224.52±69.58 219.07±61.94 217.58±61.67 <0.001

　平均血小板体积(MPV)/fLb 8.70(7.42，11.40) 8.70(7.30，10.00) 8.60(7.30，9.65) 8.70(7.42，11.50) 8.90(7.80，12.00) <0.001

　平均血小板体积与血小板计数比值(MPVP)b 0.04(0.03，0.05) 0.04(0.03，0.05) 0.04(0.03，0.05) 0.04(0.03，0.05) 0.04(0.03，0.06) <0.001

x̄ ± s[ 注 ] a：变量用 表示；b：变量用 M（P25，P75）表示。

x̄ ± s

[Note]  WBC:  White  blood  cell  count;  LYM:  Lymphocyte  count;  LYMPER:  Lymphocyte  percentage;  RBC:  Red  blood  cell  count;  HGB:  Hemoglobin;  HCT:
Hematocrit;  MCV: Mean corpuscular  volume; MCHC: Mean corpuscular  hemoglobin concentration;  RDW-CV: Red blood cell  volume distribution
width;  PLT:  Platelet  count;  MPV:  Mean  platelet  volume;  MPVP:  Mean  platelet  volume/platelet.  a:  Expressed  as ;  b:  Expressed  as  median
(P25, P75).

 

表 3   研究人群尿 BPMA 与血常规指标的关联 （n=3 512） 
Table 3    Associations of urinary BPMA with blood routine indices among study population (n=3 512)

 

变量(Variable)
血常规指标的变化及95%CI

Estimated change (95%CI)
by continuous urinary BPMA

尿BPMA四分位水平分组的血常规指标变化及95%CI
Estimated change (95%CI) by quartiles of urinary BPMA P趋势

PtrendQ1
(<0.50mg·mol−1)

Q2
(0.50~0.89mg·mol−1)

Q3
(0.90~1.73mg·mol−1)

Q4
(>1.73mg·mol−1)

白细胞相关指标(Leukocyte-related index)

　白细胞数(WBC)/(109 L−1) −0.078(−0.152~−0.004)* 0(ref.) −0.035(−0.234~0.164) −0.140(−0.341~0.060) −0.118(−0.320~0.084) 0.159

　淋巴细胞数(LYM)/(109 L−1) −0.031(−0.055~−0.008)* 0(ref.) 0.028(−0.035~0.090) −0.005(−0.068~0.059) −0.046(−0.109~0.018) 0.100

　淋巴细胞百分比(LYMPER)/% −0.307(−0.587~−0.026)* 0(ref.) −0.212(−0.962~0.539) −0.023(−0.780~0.734) −0.928(−1.689~-0.168)* 0.035

红细胞相关指标(Erythrocyte-related index)

　红细胞数(RBC)/(1012 L−1) −0.007(−0.030~0.015) 0(ref.) −0.018(−0.079~0.043) −0.033(−0.094~0.028) −0.019(−0.081~0.042) 0.461

　血红蛋白(HGB)/(g·L−1) −0.443(−1.045~0.158) 0(ref.) 0.362(−1.244~1.968) 0.238(−1.384~1.859) −1.055(−2.685~0.574) 0.212

　红细胞比容(HCT)/% 0.440(0.130~0.750)* 0(ref.) −0.182(−1.011~0.647) 0.570(−0.265~1.406) 1.198(0.359~2.038)* 0.001

　平均红细胞体积(MCV)/fL 1.140(0.685~1.596)* 0(ref.) −0.020(−1.239~1.199) 1.730(0.502~2.959)* 3.095(1.861~4.329)* <0.001

　平均血红蛋白浓度MCHC/(g·L−1) −3.518(−5.200~−1.836)* 0(ref.) 1.293(−3.208~5.793) −1.591(−6.128~2.945) −9.139(−13.697~−4.581)* <0.001

　红细胞体积分布宽度
　RDW-CV/%

−0.022(−0.113~0.069) 0(ref.) −0.048(−0.291~0.195) −0.215(−0.460~0.030) −0.114(−0.360~0.132) 0.201

血小板相关指标(Platelet-related index)

　血小板数(PLT)/(109 L−1) −2.469(−4.666~−0.272)* 0(ref.) −2.788(−8.672~3.096) −6.891(−12.822~−0.961)* −5.113(−11.071~0.846) 0.044

　平均血小板体积(MPV)/fL a 0.014(0.008~0.019)* 0(ref.) 0(−0.015~0.015) 0.022(0.007~0.037)* 0.037(0.022~0.052)* <0.001

　平均血小板体积与血小板计
　数比值(MPVP) a 0.020(0.008~0.033)* 0(ref.) 0.018(−0.016~0.052) 0.048(0.014~0.082)* 0.055(0.021~0.089)* <0.001

[ 注 ] 模型校正性别、年龄、BMI、受教育年限、就业状况、吸烟情况、饮酒情况、规律性锻炼、城市以及自报高血压、心血管疾病、用药和过敏。ref.：
参照；a：MPV 和 MPVP 经自然对数转换；*：P<0.05。

[Note]  The  models  are  adjusted  for  gender,  age,  BMI,  schooling  years,  employment,  smoking  status,  drinking  status,  regular  exercise,  city,  and  self-
reported  hypertension,  cardiovascular  diseases,  taking  medicine,  and  allergy.  WBC:  White  blood  cell  count;  LYM:  Lymphocyte  count;  LYMPER:
Lymphocyte  percentage;  RBC:  Red  blood  cell  count;  HGB:  Hemoglobin;  HCT:  Hematocrit;  MCV:  Mean  corpuscular  volume;  MCHC:  Mean
corpuscular  hemoglobin  concentration;  RDW-CV:  Red  blood  cell  volume  distribution  width;  PLT:  Platelet  count;  MPV:  Mean  platelet  volume;
MPVP: Mean platelet volume/platelet. ref.: Reference; a: MPV and MPVP are natural logarithm-transformed; *: P<0.05.
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3    讨论
本研究在武汉-珠海队列基线 3 512 名社区居民中

探讨了 1-BP 暴露与血常规指标的关联。研究人群尿 1-
BP 代谢产物 BPMA 浓度中位数和几何均值分别为
0.90 mg·mol−1（即 10.89  μg·L−1）和 0.94 mg·mol−1（即
10.58 μg·L−1），高于美国一般人群尿 BPMA 水平（几何
均值：5.3 μg·L−1）[6]。研究结果提示，尿 BPMA 浓度与部
分血常规指标之间的关联具有统计学意义，其中尿

BPMA 浓度与白细胞数、淋巴细胞数及百分比、平均
血红蛋白浓度和血小板数呈负向关联，与红细胞比容、
平均红细胞体积、平均血小板体积和 MPVP 呈正向
关联。

白细胞相关指标可反映机体感染、免疫、炎症变
化或血液系统疾病等情况。本研究发现尿 BPMA 浓度
与白细胞数和淋巴细胞数及百分比呈负向关联，提示
1-BP 暴露可能影响免疫水平。与本研究结果类似，日
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［注］ 各模型校正了除分层变量外的混杂因素，包括：性别、年龄、BMI、受教育年限、就业状况、吸烟情况、饮酒情况、规律性锻炼、不同城市以及自

报高血压、心血管疾病、用药和过敏；MPV 和 MPVP 经自然对数转换；P：将 BPMA 与分层变量的乘积项纳入模型中得到的效应修饰 P 值。
［Note］ The  models  are  adjusted  for  gender,  age,  BMI,  schooling  years,  employment,  smoking  status,  drinking  status,  regular  exercise,  city,  and  self-

reported hypertension, cardiovascular diseases, taking medicine, and allergy, excluding stratified variables; MPV and MPVP are natural logarithm-
transformed; P for  modification  is  calculated  by  including  a  product  term  of  urinary  BPMA  with  each  stratified  characteristic  in  the  models.
WBC:  White  blood  cell  count;  LYM:  Lymphocyte  count;  LYMPER:  Lymphocyte  percentage;  RBC:  Red  blood  cell  count;  HGB:  Hemoglobin;
HCT:  Hematocrit;  MCV:  Mean  corpuscular  volume;  MCHC:  Mean  corpuscular  hemoglobin  concentration;  RDW-CV:  Red  blood  cell  volume
distribution width; PLT: Platelet count; MPV: Mean platelet volume; MPVP: Mean platelet volume/platelet.

图 1   研究人群尿 BPMA 与血常规指标关联的分层分析 （n=3 512） 
Figure 1   Stratified analyses for associations of urinary BPMA with blood routine indices among study population (n=3 512)
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本 Ichihara 等 [14]研究长期暴露于 1-BP 的职业人群发
现，男性工人中高剂量 1-BP 暴露者白细胞数减少，与
低剂量暴露者相比差异具有统计学意义（P < 0.05）。
Toraason 等 [15]通过体外细胞实验和职业工人研究发
现，1-BP 暴露可导致白细胞 DNA 损伤，从而降低白
细胞数。既往动物实验研究表明，雌性 B6C3F1 小鼠
和 Fisher 344/N 大鼠 1-BP 吸入染毒 4 周后，总脾脏细胞
和 T 细胞在绵羊红细胞抗原免疫应答反应中明显减
少，提示 1-BP 对免疫系统具有毒性�作用[16]。

红细胞相关指标与贫血诊断有关。红细胞比容、
平均红细胞体积、红细胞体积分布宽度反映了红细胞
的形态体积分布情况，对贫血鉴别诊断具有重要临床
意义[17]。李宏玲等[7]的动物实验发现，高剂量 1-BP 染
毒组中大鼠的红细胞数和血红蛋白水平下降，平均红
细胞体积上升，提示高剂量染毒可能引起贫血。与上
述结果相似，本研究发现尿 BPMA 浓度与红细胞比容
和平均红细胞体积呈正向关联，与平均血红蛋白浓度
呈负向关联，而且尿 BPMA 与平均红细胞体积和红细
胞体积分布宽度异常增高及平均血红蛋白浓度异常
降低风险增加相关联，说明 1-BP 暴露可能影响红细胞
形态及功能，引起贫血。研究显示，1-BP 在体内代谢时
消耗还原型物质如谷胱甘肽、蛋白结合型巯基和非蛋
白结合型巯基等[18]

，后者与铁代谢密切相关，其水平
下降可影响血红素的合成[19]

，导致红细胞形态或功能
异常。本研究发现 1-BP 暴露与红细胞数和血红蛋白
的负向关联无统计学意义，可能与研究对象是社区人
群，1-BP 暴露水平较低有关。此外，吸烟和饮酒人群
中 1-BP 与红细胞形态变异关联更明显，可能与吸烟或
饮酒增强机体氧化应激水平[20–21]

，进而影响血红素合
成和代谢有关。

血小板主要参与机体的止血和凝血作用，多种环
境污染物如多氯联苯暴露与血小板数下降密切相关[13]。
与彭四盟等[22]和李宏玲等[7]的研究结果相似，本研究
发现 1-BP 暴露与血小板下降相关。值得注意的是，本
研究还发现尿 BPMA 浓度与平均血小板体积和 MPVP
呈正向关联，而且在饮酒人群中关联更明显。平均血
小板体积和 MPVP 直接反映了血小板体积形态，并且
可作为心血管疾病的早期预测因子，与心血管疾病发
病风险升高密切相关[23–24]。职业人群研究发现 1-BP 暴
露可能与血浆心肌酶升高有关[9]。Huang 等[25]动物研
究发现亚急性吸入 1-BP 可使雄性 F344 和 Wistar 大
鼠血压升高。综合这些研究，提示 1-BP 暴露可能与心
血管疾病风险增加有关。

本研究在一个较大样本的一般社区人群中探讨
了 1-BP 与血常规指标的关联。研究存在以下不足：
①本研究为横断面研究，无法推断因果关系。②研究
仅采用单次的血常规指标和尿 BPMA 的测定，可能存
在测量误差，导致结果的过高或过低估计。但本研究
人群较大，所得结论较为可信。③干扰血常规指标的
因素较多，虽然本研究已尽可能地校正了潜在混杂因
素，并进行了分层分析，但不能完全排除其他未测量
因素的潜在干扰。④研究人群平均年龄较大，多为中
老年人群，血常规指标异常率较高，本研究结果推广
至其他人群需要慎重。

综上所述，本研究发现社区人群尿 BPMA 浓度与
部分血常规指标之间具有一定关联，提示一般社区人
群 1-BP 的暴露与白细胞和血小板计数的降低以及血
细胞形态或功能发生异常变化有关。本研究结果为探
讨 1-BP 对一般人群健康损害提供了基础数据。
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