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大气PM2.5与2型糖尿病关系的研究进展

时文明，赵卓慧

摘要：

近年来，细颗粒物（PM2.5）已成为我国城市大气环境中被广泛关注的污染物。2型糖尿病是一种慢性代谢性疾病，其

患病率在我国和全球呈上升趋势，给个人和社会都带来沉重负担。本综述搜集并分析了近年来国内外针对大气PM2.5和

糖尿病开展的流行病学和毒理学研究。结果表明，大气PM2.5暴露可增加人群患2型糖尿病的风险。PM2.5粒径小，活性大，

易吸附多种有害物质，通过激活某些信号途径引起胰岛素靶组织的氧化应激和炎症反应，线粒体功能失调，进一步使机

体出现糖代谢紊乱，促进糖尿病的发生或病情加重。
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Abstract: 

In recent years, fine particulate matters (PM2.5) have become a major concern in many cities in China. Type 2 diabetes mellitus, 

a typical chronic metabolic disorder, has shown an increasing prevalence in China and across the world, posing heavy burdens to 

both patients and society. In this review, we analyzed recent population-based epidemiological and toxicological studies on PM2.5 

and type 2 diabetes, and drew following conclusions. Exposure to ambient PM2.5 could increase the risk of having type 2 diabetes 

mellitus. The potential mechanisms attributed to the adverse health effect were oxidative stress and inflammatory response in insulin 

target tissues or the mitochondrial dysfunction in specific signal pathways intrigued by toxic substances carried by PM2.5 which are 

prone to absorb hazardous substances, leading to glucose metabolism disorders and finally inducing or aggravating diabetes.
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随着工业化、城市化进程的加速，全世界面临

着气候变化，环境恶化等诸多挑战，人们的生活方

式发生深刻改变。WHO预测，2020年全球慢性病死

亡人数将达到3 900万，2030年将达5 500万人［1］。其

中，全球糖尿病的患病率快速上升，据估计到2035

年2型糖尿病患者将达5.92亿［2］。国际糖尿病联盟

（International Diabetes Federation，IDF）数据显示，在

高等收入国家中2型糖尿病患者占全部糖尿病患者的

85%~95%，在中低等收入国家这个比例可能更高［3］。

《美国医学会杂志》调查结果显示，我国成年人糖尿

病患病率为11.6%［4］，其中90%以上是2型糖尿病。

近年来，空气污染日益严重，其中细颗粒物对健康的

影响受到公众和政府的重视。2006年，WHO的《空气

质量指南》推荐将PM2.5作为大气污染物的监测指标，

2012年我国正式启动室外大气PM2.5常规监测。尽管

人口老龄化、肥胖、饮食不平衡、运动缺乏等因素与

糖尿病的发生有密切的关联，但有研究表明，空气

污染可以诱发胰岛素抵抗（insulin resistance，IR）的
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发生［5］，与糖尿病的发病和病情加重有关［6］。本文就

PM2.5暴露与2型糖尿病关系的流行病学研究及可能

机制进行综述报道，为了解PM2.5对糖尿病的不良

健康效应并为进一步加强糖尿病早期防控提供科学

资料。

1   PM2.5的来源、理化性质和危害

细颗粒物（PM2.5），指空气动力学直径≤2.5 μm的
颗粒物。主要来源于化石燃料的燃烧，如燃煤、金属

冶炼及机动车尾气的排放等，自然界的活动如火山喷

发等也会产生PM2.5。在室内，燃料燃烧、烹饪、吸烟、

儿童玩耍和打扫等是PM2.5的主要来源。PM2.5是固态

和液态物质的混合物，其化学组成因不同地区和污染

源差异较大，通常包括无机成分（如金属和无机盐），

有机成分（如含碳化合物、挥发性有机化合物、多环

芳烃类）以及生物成分（如真菌、花粉、内毒素、细

菌、病毒等）。PM2.5是雾霾发生时常见的首要污染物，

因颗粒物表面的光散射效应，以及细颗粒物吸附的炭

黑对光的吸收效应，PM2.5使大气能见度降低，在某些

地方可以减少一半以上的能见度［7］。大量研究表明，

PM2.5严重危害人体健康，可以导致机体呼吸、心血管

以及内分泌等多器官系统的发病率上升［8］。Dales等［9］

研究发现，颗粒物污染与糖尿病并发症的发生呈正相

关，给个人和社会带来了沉重的负担。

2   PM2.5与2型糖尿病的流行病学研究
流行病学研究显示，大气PM2.5的日常暴露可能

是当今2型糖尿病高患病率的环境危险因素之一。

2013年Chen等［10］和Brook等［11］在加拿大开展的队列

研究表明，长期暴露于PM2.5可诱发并加重糖尿病的

病情。自此以后，相继出现了一系列针对PM2.5和糖

尿病关系的流行病学研究。Zanobetti等［12］对人群短

期暴露于PM2.5的研究发现，PM2.5暴露与糖尿病住院

率的风险升高相关。Solimini等［13］开展的生态学研究

也表明，PM2.5年均暴露值与糖尿病的住院率呈正相

关。Coogan等［14］在美国开展的大型队列表明，PM2.5

暴露与糖尿病的发生呈正相关，这与Liu等［15］针对中

国150个城市的研究结果相符，其研究显示大气PM2.5

暴露增加了我国成人空腹血糖（fasting blood glucose，

FBG）和糖化血红蛋白（glycosylated hemoglobin A1c，

HbA1c）的水平。Hansen等［16］开展的丹麦护士队列研

究表明，PM2.5可能是女性和非吸烟者糖尿病病情发

展关联最密切的污染物，而且心脏病病人对其更加易

感。Toledo-Corral等［17］研究显示，生活在空气污染水

平较高的拉丁裔和非洲裔儿童患2型糖尿病的风险更

高。以上各项研究的详细数据见表1。

表 1   大气PM2.5与2型糖尿病的流行病学代表性研究
年份 作者 研究设计 研究地区/时间 研究人群 研究结果 研究结论

2013 Chen等［10］ 队列研究
加拿大安大略/
1996—2010

生活在安大略的62 012名
35岁以上的非糖尿病成人

长期暴露于PM2.5的对象中，PM2.5每增加
10 μg/m3，糖尿病发病的危险度增加1.11倍
（1.02~1.21）

长期暴露于PM2.5会诱导糖尿病病
情的发展

2013 Brook等［11］ 队列研究
加拿大/
1991—2001

在加拿大普查的210万名25
岁以上的成年人

PM2.5暴露与糖尿病相关的死亡风险增加有
关。PM2.5每增加10 μg/m3，糖尿病的发病风
险增加1.49倍（1.37~01.62）

长期暴露于PM2.5，甚至是较低水
平，与糖尿病归因死亡风险的增加
相关

2014 Zanobetti等［12］
多中心的病
例交叉设计

美国/
1999—2010

美国医保和医疗补助服务
中心登记的121个社区中65
岁以上医保注册者

短期暴露于PM2.5与糖尿病住院率的风险
相关（PM2.5日均水平每增加10 μg/m3，住院
率风险增加1.14倍（0.56~1.73）

短期暴露于PM2.5增加了糖尿病住
院率风险和全死因死亡率

2015 Solimini等［13］
生态学
研究
意大利/
2008—2010

意大利官方数据库中基于
各省的公立和私立医院糖
尿病患者出院人数

PM2.5年均浓度与糖尿病的住院率正相关，
PM2.5浓度每增加一个单位，男性入院率
增加3.5%（1.3%~5.6%），女性入院率增加
4.0%（1.5%~6.4%）

经性别和年龄因素标化后，PM2.5
的年均浓度与糖尿病的住院率呈
现生态学相关

2016 Coogan等［14］ 队列研究
美国/
1995—2011

美国56个州的59 000名21~ 
59岁的非洲黑人女性

PM2.5水平与糖尿病的发生呈现正相关。IQR
每增加2.9 μg/m3，HR=1.13，95%CI：1.04~1.24

研究为PM2.5和糖尿病的发病率提
供有限的支持

2016 Liu等［15］
横断面
研究
中国/
2011—2012

中国健康和退休人群纵向
研究基线调查入选的11 847
名成人

PM2.5浓度的 IQR与糖尿病患病率的升高相
关（PR=1.14）；同时PM2.5增加了成人FBG
和HbA1c（0.08%）的水平

在中国，长期暴露于PM2.5增加了
患2型糖尿病的风险。空气颗粒物
污染是糖尿病流行的重要环境修
饰因素

2016 Hansen等［16］ 队列研究
丹麦/
1993/1999—
2013

丹麦护士队列纳入的28 731
名女护士

PM2.5水平和糖尿病的发病风险呈正相关，
其 IQR每增加3.1 μg/m3，HR=1.11，95%CI：
1.02~1.22；且这相关性在非烟民和肥胖及
心肌梗死人群中更明显

PM2.5可能是女性糖尿病病情发展
的最相关的空气污染物，且肥胖妇
女及心脏病病人更加易感

2016 Toledo-Corral等［17］
横断面
研究
美国洛杉矶/
2001—2012

429名8~18岁的超重或肥胖
的非洲裔和拉丁裔美国少
数民族儿童

室外和交通相关的空气污染暴露对糖代谢
具有不良效应，PM2.5暴露使空腹血糖升高
25%，胰岛素敏感性降低8.3%（P < 0.001）

空气污染与2型糖尿病风险增加
相关，在超重和肥胖儿童中，会严
重影响糖尿病相关的病理生理
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3   PM2.5影响2型糖尿病的可能机制
近年来，国内外对PM2.5和2型糖尿病的效应开展

了许多研究，但具体分子机制尚未明确。研究显示，

PM2.5可通过某些信号途径引起机体炎症反应和氧化

应激，发生胰岛素抵抗，机体出现糖、脂代谢紊乱，从

而引起或促进糖尿病的发生。

3.1   氧化应激和损伤

诱导氧化应激和损伤被认为是PM2.5的重要毒理

机制［18］，胰岛β细胞是氧化应激损伤的靶组织之一。
PM2.5可吸附一定的自由基，通过非酶糖化反应，线

粒体的电子传递链等使机体内活性氧（reactive oxygen 

species，ROS）产生过多［8］，从而加重氧化应激，使机

体组织细胞和蛋白核酸等生物大分子发生损伤。ROS

可以激活c-Jun氨基端激酶（c-Jun N-terminal kinase，

JNK）信号通路，引起细胞功能紊乱和细胞凋亡。研

究发现［19］暴露于浓缩环境PM2.5（concentrated ambient 

PM2.5，CAP），可诱发小鼠胰岛素抵抗和循环内皮祖

细胞减少。CAP暴露使超氧化物歧化酶2（superoxide 

dismutase 2，SOD2），谷胱甘肽S转移酶（glutathione 

S-transferase-P，GST-P）的mRNA水平升高，蛋白-HNE

加合物增多，进而诱导血管发生氧化应激。Kaneto等［20］

研究表明，氧化应激可激活β细胞的P38丝裂原活化
蛋白激酶（mitogen-activated protein kinase，MAPK）和

蛋白激酶C，p38 MAPK通过蛋白激酶D（protein kinase 

D，PKD）抑制PKD1磷酸化，使胰岛素分泌减少，进而

调控胰岛β细胞的存活率。此外，PM2.5可引起肝脏的
氧化应激，Meng等［21］研究显示，小鼠经灌注PM2.5，肝

脏超氧化物歧化酶活性和过氧化脂质水平都降低。

3.2   炎症反应

炎症反应是诱导胰岛素抵抗的原因之一［22］。Xu

等［23］对小鼠长时间暴露于PM2.5进行研究，发现各时

间点暴露组小鼠的血糖均明显增高，肝脏和脂肪组

织胰岛素抵抗，葡萄糖耐量受损。研究报道用血液补

体C3c的水平来评价颗粒物所致炎症与糖尿病的关

系，显示颗粒物暴露与糖尿病发生呈正相关［24］。在肝

脏炎症发生机制的探讨中发现，PM2.5吸入组小鼠肝

脏p38和JNK的p54位点磷酸化水平升高，提示PM2.5

吸入引起MAPK 通路激活。活化的JNK激活转录因子

AP-1，从而上调促炎因子的表达。Sun等［25］实验表明，

小鼠暴露PM2.5几周后，内脏脂肪组织细胞发生炎症

反应，进而降低胰岛素敏感性。研究发现，在暴露于

CAP 9 d后，对照组膳食小鼠主动脉瓣的胰岛素累积

的蛋白激酶磷酸化，白介素-1（interleukin-1，IL-1）增

多，Caspase-1和Toll-like receptor 4（TLR4）激活和Pro-

IL-18的分裂，提示NF-KB路径和炎症通路激活，引发

炎症反应［19］。

4   糖尿病的防控和环境可持续发展
糖尿病是典型的慢性非传染性疾病，大气细颗粒

物污染对糖尿病的健康风险不容忽视。第66届联合

国大会召开的慢性非传染病防控的高级别会议指出，

预防工作必须是全球防治慢性病对策的基石［26］。疾病

负担变化和环境压力带来的健康后果影响到的不只

是卫生部门，已触及全世界任何的经济体。在一些国

家中，仅糖尿病的花费就占到了卫生总预算的15%［1］。

随着全球从“千年发展目标”过渡为2015年的“可持

续发展目标”（Sustainable Development Goals，SDGs），

健康中国2030中将慢性病的死亡率降低1/3［27］等各

项计划的提出，个人和社会应倡导采取更健康的生活

方式，创造绿色健康的环境，减少大气污染，降低糖

尿病的患病率，以尽可能实现可持续发展目标。

综述当前研究，国内外多项流行病学研究已经表

明，大气PM2.5暴露会增加人群患2型糖尿病的风险。

此外，PM2.5粒径小，活性大，易吸附多种有害物质，

通过激活某些信号途径引起胰岛素靶组织的氧化应

激和炎症反应，线粒体功能失调等，进而使机体出现

糖代谢紊乱，促进糖尿病的发生和发展［28］。由于机体

的易感性差异，PM2.5对个体糖尿病易感性的分子作用

机制有待深入研究。此外，PM2.5因组分差异和污染物

的混合暴露对糖尿病的影响有待进一步研究。
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