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【摘要】 　 目的　 系统评价出生后镉暴露对儿童青春发育和体格发育的影响ꎬ为后期开展镉暴露相关研究提供参考依据ꎮ
方法　 检索 ＰｕｂＭｅｄ、ＥＢＳＣＯ、Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉｅｎｃｅ、ＯＶＩＤ、中国知网、万方、维普、中国生物医学文献数据库搜集相关研究ꎬ检索时

间为建库至 ２０２４ 年 ２ 月 ２７ 日ꎮ 由 ２ 名研究者独立筛选文献、提取资料ꎬ评价纳入研究的偏倚风险ꎬ并使用定量系统评价

证据分级工具(ＧＲＡＤＥ)分级标准评估每个结局指标的证据质量ꎮ 使用 Ｓｔａｔａ １７.０ 软件对发生月经初潮的风险比( ＨＲ)进

行 Ｍｅｔａ 分析ꎬ对其他指标采用定性方法归纳总结ꎮ 结果　 共纳入 ６ 项队列研究ꎬ包含 ４ 项青春发育和 ２ 项体格发育研究ꎬ
共计 ２ ８９９ 名儿童ꎮ 镉暴露与女童月经初潮的研究均发现尿镉质量体积浓度高的儿童月经初潮到来的更迟( ＨＲ ＝ ０.８６ꎬ
９５％ＣＩ ＝ ０.７４~ ０.９９ꎬＰ<０.０５ꎻ３ 项研究ꎻ中等质量证据)ꎬ其中 １ 项研究发现镉暴露对儿童乳房和阴毛发育的影响无统计学

意义(ａＯＲ ＝ ０.９０ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.７２ ~ １.１４ꎻａＯＲ ＝ ０.８５ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.６４ ~ １.１３ꎬＰ 值均>０.０５ꎬ低质量证据)ꎻ仅 １ 项关于男童睾丸体

积、外生殖器和阴毛发育的研究发现尿镉与青春发育的关联无统计学意义( ａＯＲ ＝ ０.７６ꎬ９５％ ＣＩ ＝ ０.５０ ~ １.１５ꎻａＯＲ ＝ １.０７ꎬ
９５％ＣＩ ＝ ０.７９~ １.４５ꎻａＯＲ ＝ ０.７９ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.５１~ １.２３ꎬＰ 值均>０.０５ꎬ低质量证据)ꎮ 关于镉暴露对儿童身高、体重的影响(２ 项

研究ꎻ低质量证据)ꎬ其中 １ 项研究结果显示ꎬ镉暴露与儿童体格生长发育呈负相关(身高和体重的多变量调整归因差异分

别为－１.６０ ｃｍꎬ９５％ＣＩ ＝ －２.４０~ －０.７７ ｃｍꎻ－０.５７ ｋｇꎬ９５％ＣＩ ＝ －０.８８~ －０.２６ ｋｇꎬＰ 值均<０.０５)ꎬ另 １ 项研究表明镉暴露对儿童

的身高和体重无影响(Ｆ 值分别为 １.３５ꎬ１.７６ꎬＰ 值均>０.０５)ꎬ但对头围和胸围产生负向影响( Ｆ 值分别为 ３.４３ꎬ４.５０ꎬＰ 值

均<０.０５ꎻ低质量证据)ꎮ 结论　 儿童时期镉暴露会导致女童月经初潮延迟ꎬ在一定程度上影响儿童的体格发育ꎮ
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　 　 镉(Ｃｄ)是一种重金属ꎬ国际癌症研究机构已将镉

列为Ⅰ类致癌物ꎬ世界卫生组织确定镉为优先研究的

食品污染物ꎬ联合国环境规划署提出 １２ 种具有全球性

意义的危险化学物质ꎬ镉被列为首位[１] ꎮ 环境污染、
吸烟和饮食是人群镉暴露的主要来源[２] ꎬ有研究表

明ꎬ约 ９０％的镉暴露是通过饮食暴露[３] ꎮ 镉在体内蓄

积随年龄增长而升高ꎬ儿童处于生长发育关键时期ꎬ
身体与外界环境进行物质交换的能力较强ꎬ较成年人

更为敏感ꎬ儿童长期暴露于低水平镉可能对生长发育

产生影响ꎮ 内分泌干扰物可干扰正常的激素功能和

新陈代谢ꎬ从而推迟或加速青春期的到来[４] ꎮ 镉具有

雌激素活性ꎬ能模仿雌激素的作用或生物功能[２] ꎮ 有

证据表明ꎬ镉可能从幼年就开始影响骨组织ꎬ这种毒

性效应可导致儿童骨骼生长受阻[５] ꎮ 目前ꎬ关于镉暴

露与儿童体格发育和青春发育的关系已开展较多研

究[６－７] ꎬ但结果尚无统一定论ꎮ 本研究通过全面检索

和严格评价相关研究文献ꎬ归纳探究出生后镉暴露对

儿童生长发育的影响ꎬ为后期开展镉暴露相关研究提

供参考依据ꎮ

１　 资料来源与方法

１.１ 　 资料来源 　 检索 ＰｕｂＭｅｄ、 ＥＢＳＣＯ、 Ｗｅｂ ｏｆ Ｓｃｉ￣
ｅｎｃｅ、ＯＶＩＤ、中国知网、万方、维普、中国生物医学文献

数据库获取所有相关研究ꎬ检索时间为建库至 ２０２４ 年

２ 月 ２７ 日ꎮ 检索词共包含三类:(１)儿童相关检索词ꎮ
中文检索词为婴幼儿ꎬ儿童ꎬ男童ꎬ女童ꎬ青少年ꎬ未成

年ꎬ学生ꎻ英文检索词为 Ｉｎｆａｎｔ∗ꎬＣｈｉｌｄ∗ꎬＡｄｏｌｅｓｃｅｎｔ
∗ꎬＴｅｅｎ∗ꎬＴｅｅｎａｇｅｒ∗ꎬＹｏｕｔｈ∗ꎬＳｔｕｄｅｎｔ∗ꎬＰｕｐｉｌꎬＪｕ￣
ｖｅｎｉｌｅꎬＵｎｄｅｒａｇｅꎬＢｏｙꎬＧｉｒｌꎮ (２)第二类中文检索词为

镉ꎬ英文检索词为 Ｃａｄｍｉｕｍꎮ (３) 体格和青春发育相

关检索词ꎮ 中文检索词为青春期ꎬ青春发育ꎬ青春发

动时相ꎬ月经初潮ꎬ首次遗精ꎬＴａｎｎｅｒꎬ乳房ꎬ腋毛ꎬ阴
毛ꎬ睾丸体积ꎬ身材ꎬ身高ꎬ体重ꎬ腰围ꎬ臀围ꎬ胸围ꎬ头
围ꎬ矮小ꎬ肥胖ꎬＢＭＩꎬ腰臀比ꎬ腰高比ꎻ英文检索词为

Ｐｕｂｅｒｔ∗ꎬＯｎｓｅｔ ｐｕｂｅｒｔｙꎬＭｅｎａｒｃｈｅꎬＦｉｒｓｔ ｓｐｅｒｍａｔｏｒｒｈｅａꎬ
ＴａｎｎｅｒꎬＴｈｅｌａｒｃｈｅꎬ Ｐｕｂａｒｃｈｅꎬ Ｐｕｂｉｃ ｈａｉｒꎬ Ｔｅｓｔｉｃｕｌａｒ ｖｏｌ￣
ｕｍｅꎬＧｅｎｉｔａｌｉａꎬ Ｂｏｄｙ Ｓｉｚｅｓꎬ Ｓｔａｔｕｒｅꎬ Ｈｅｉｇｈｔꎬ Ｓｈｏｒｔꎬ Ｗｅｉ￣
ｇｈｔꎬ Ｗａｉｓｔ￣ｈｅｉｇｈｔ Ｒａｔｉｏꎬ Ｈｅｉｇｈｔ￣ｗｅｉｇｈｔ Ｒａｔｉｏꎬ ＷＨｔＲꎬ
Ｗａｉｓｔꎬ Ｗａｉｓｔ￣ｈｉｐ Ｒａｔｉｏꎬ Ｗａｉｓｔ￣ｔｏ￣ｈｉｐ Ｒａｔｉｏꎬ ＷＨＲꎬ Ｈｉｐꎬ
ＯｖｅｒｗｅｉｇｈｔꎬＯｂｅｓｉｔｙꎬ Ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬ ＢＭＩꎬ Ｑｕｅｔｅｌｅｔ ∗
Ｉｎｄｅｘꎮ 同一类检索词间用“ ＯＲ”连接ꎬ不同类检索词

间用“ＡＮＤ”连接ꎮ
１.２　 纳入排除标准 　 纳入标准:(１)研究对象为<１８
岁的儿童ꎻ(２)暴露因素为出生后重金属镉的内暴露

情况ꎻ(３)结局指标中ꎬ体格发育指标包括身高、体重、
腰围、臀围、腰臀比、腰高比、胸围、头围、体质量指数

(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ)ꎻ青春发育指标包括月经初潮

时间、首次遗精时间、乳房发育 Ｔａｎｎｅｒ 分期、阴毛发育

Ｔａｎｎｅｒ 分期、腋毛发育 Ｔａｎｎｅｒ 分期、外生殖器发育

Ｔａｎｎｅｒ 分期、睾丸体积ꎻ(４)研究设计为队列研究ꎮ 排

除标准:(１)研究对象为新生儿ꎬ患有任何会影响青春

发育和体格发育的疾病ꎻ(２)镉的外暴露ꎬ重金属的混

合暴露ꎬ产前镉暴露ꎻ(３)结局是青春发育和体格发育

以外的其他生长发育指标ꎻ(４)研究和文献类型不符ꎬ
如动物实验、观点性文章、评论、项目介绍、会议摘要

等ꎻ(５)语言非中英文文献ꎻ(６)重复研究ꎮ
１.３　 文献筛选和资料提取 　 ２ 人独立筛选标题和摘

要ꎬ再对满足纳入标准的文献进行全文评估ꎮ 从每个

符合条件的研究中ꎬ使用 Ｅｘｃｅｌ 表格分别独立提取作

者、发表年份、国家、研究类型、研究对象基本特征、暴
露的测量情况、体格发育指标、青春发育指标信息ꎮ
在正式提取数据前进行预提取ꎮ
１.４　 纳入研究的质量评价　 对于每项研究ꎬ使用纽卡

斯尔－渥太华量表(Ｎｅｗｃａｓｔｌｅ－Ｏｔｔａｗａ ＳｃａｌｅꎬＮＯＳ)由 ２
人独立进行偏倚风险的评估ꎬ包括研究人群选择、可
比性、暴露 / 结果评价 ３ 个维度ꎬ其中研究人群选择包

括研究对象的代表性(１ 分)、研究对象的选择(１ 分)、
暴露因素的测量方法(１ 分)、感兴趣的结局在干预前

是否发生(１ 分)ꎻ可比性包括是否考虑混杂因素(１
分)、研究组和对照组是否相似(１ 分)ꎻ暴露 / 结果评

价包括对研究对象的结局进行了准确无偏倚的评估

(１ 分)、结果的随访时间是否足够长(１ 分)、随访质量

是否高(１ 分)ꎮ 共 ８ 个条目ꎬ其中可比性条目拆分为

２ 个 １ 分的条目进行评价ꎮ 除可比性一项最高可得 ２
分外ꎬ其他条目最高可得 １ 分ꎬ得分范围 ０ ~ ９ 分ꎻ其
中<５ 分为低质量ꎬ５ ~ ７ 分为中等质量ꎬ８ ~ ９ 分为高质

量[８] ꎮ 使用定量系统评价证据分级工具 ( Ｇｒａｄｅ ｏｆ
Ｒｅｃｏｍｍｅｎｄａｔｉｏｎｓ ＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔꎬＤｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ Ｅｖａｌｕａ￣
ｔｉｏｎꎬＧＲＡＤＥ)评估每个结局指标的证据质量[９] ꎬ根据

研究类型确定最开始证据质量的高低ꎬ随机对照试验

(ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ ｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄ ｔｒｉａｌꎬＲＣＴ) 开始被定为支持干

预效果估计的高质量证据ꎬ而观察性研究定为低质量

证据ꎬ５ 种因素(研究局限、不精确、结果不一致、间接

证据、可能的发表偏倚)可导致证据质量下降ꎬ３ 种因

素(效应量大、剂量反应、混杂因素使效应降到最低)
则可提升证据质量ꎮ 最终ꎬ每一结局相应的证据质量

归属于高、中、低或极低分级四类之一ꎮ
１.５　 统计学分析　 采用定性方法总结纳入研究的基

本信息ꎬ包括研究开展时间、研究国家、研究对象基本

特征、生物样本检测时间等ꎻ然后分别归纳镉暴露对

乳房、阴毛、睾丸体积和外生殖器发育的影响ꎬ以及对

身高、体重、头围、胸围的影响ꎮ 使用 Ｓｔａｔａ １７.０ 软件对
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结局指标月经初潮的发生进行 Ｍｅｔａ 分析ꎬ风险比

(ｈａｚａｒｄ ｒａｔｉｏꎬＨＲ)为效应分析统计量ꎬ计算其 ９５％置

信区间和 Ｐ 值ꎬ若 Ｐ<０.０５ 为有统计学意义ꎮ 根据异

质性检验结果ꎬＩ２ <２０％时采用固定效应模型进行 Ｍｅｔａ
分析ꎬＩ２ ≥２０％时采用随机效应模型进行 Ｍｅｔａ 分析ꎬ
并进行亚组分析ꎮ

２　 结果

２.１　 文献筛选流程及结果　 通过数据库和其他途径

共获得相关文献 ２ ５７６ 篇ꎬ按照纳入排除标准进行初

筛和全文筛选后ꎬ最终纳入 ６ 篇文献[１０－１５] ꎮ 文献筛选

流程及结果见图 １ꎮ
２.２　 纳入研究的基本特征　 共纳入 ４ 项[１０－１３] 青春发

育和 ２ 项[１４－１５] 体格发育的队列研究ꎬ涉及 ４ 个不同国

家的 ２ ８９９ 名儿童ꎮ 青春发育指标包括女童月经初潮

时间、乳房和阴毛发育 Ｔａｎｎｅｒ 分期ꎬ男童睾丸体积、外
生殖器发育和阴毛发育 Ｔａｎｎｅｒ 分期ꎻ体格发育指标有

身高、体重、胸围、头围ꎮ 文献基本特征见表 １ꎮ

图 １　 出生后镉暴露对儿童青春发育和体格发育影响

文献筛选流程

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ ｐｒｏｃｅｓｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｏｓｔｎａｔａｌ
ｃａｄｍｉｕｍ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ ｐｕｂｅｒｔａｌ ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ

表 １　 出生后镉暴露对儿童青春发育和体格发育影响纳入文献的基本特征

Ｔａｂｌｅ １　 Ｂａｓｉｃ ｃｈａｒａｃｔｅｒｉｓｔｉｃｓ ｏｆ ｔｈｅ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｏｎ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｏｓｔｎａｔａｌ ｃａｄｍｉｕｍ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ ｐｕｂｅｒｔａｌ
ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ

第一作者与年份 国家地区 样本来源 基线样本量 分组情况
生物

样本

镉暴露检

测年龄 / 岁
结局指标 结局指标随访时间

Ｒｅｙｎｏｌｄｓ
(２０２０) [１０]

美国 社区、学校 女:２１１ 按照尿镉质量体积浓度 ( μｇ / Ｌ) 分为 ４ 组: １ 组 ( <
０.２)ꎻ２ 组(０.２~ ０.３)ꎻ３ 组(０.３~ ０.４)ꎻ４ 组(≥０.４)

尿 １０~ １３ 月经初潮时间 每月 １ 次ꎬ共随访
２ 年

Ａｓｈｒａｐ(２０１９) [１１] 墨西哥 医院 女:１３２ 未分组 尿 ８~ １３ 月经初潮时间ꎬ阴毛发育期、乳房
发育 Ｔａｎｎｅｒ 分期

１４~ １８ 岁

Ａｓｈｒａｐ(２０２０) [１２] 墨西哥 医院 男:１１８ 未分组 尿 ８~ １４ 外生 殖 器 发 育 期、 阴 毛 发 育
Ｔａｎｎｅｒ 分期ꎬ睾丸体积

１０~ １８ 岁

Ｍａｌｉｎ Ｉｇｒａ
(２０２３) [１３]

孟加拉国 社区 女:７５０ 按照尿镉质量体积浓度(μｇ / Ｌ)四分位数分为 ４ 组:Ｑ１
(０.１２~ ０.１６)、Ｑ２( ０. １６ ~ ０. ２３)、Ｑ３( ０. ２３ ~ ０. ３６)、Ｑ４
(０.３６~ ３.８０)

尿 ５ 月经初潮时间 每 ６ 个 月 随 访 １
次ꎬ１２~ １５ 岁

按照尿镉质量体积浓度(μｇ / Ｌ)四分位数分为 ４ 组:Ｑ１
(０.０２~ ０.１７)、Ｑ２( ０. １７ ~ ０. ２５)、Ｑ３( ０. ２６ ~ ０. ３９)、Ｑ４
(０.３９~ ２.９０)

尿 １０

Ｇａｒｄｎｅｒ
(２０１３) [１４]

孟加拉国 社区 总:１ ５０５(男:７９４ꎬ
女:７１１)

５ 岁时:(１)尿镉质量体积浓度高( ≥Ｐ９５)、尿镉质量
体积浓度低( ≤Ｐ５)ꎻ(２) < ０. １６ꎬ０. １６ ~ < ０. ２７ꎬ≥０. ２７
μｇ / Ｌ

尿 １.５ꎻ５ 身高、体重 (１)出生后第 １ 年
每月 １ 次ꎻ ( ２) 出
生后第 ２ 年每 ３ 个
月 １ 次ꎻ(３)第 ５ 年

姜帅(２０１４) [１５] 中国 医院 横: ４６１ ( 男: ２３６、
女:２２５)
纵:１８４

(１)根据尿镉质量体积浓度的 Ｐ２５、Ｐ７５分为低、中、高
３ 组ꎻ尿镉极高值≥Ｐ９５ꎬ尿镉极低值≤Ｐ２５ꎮ (２)未分
组:尿镉质量体积浓度对数值

尿 １ꎻ２ꎻ３ 身高、体重、头围、胸围 (１)２ 岁ꎻ(２)３ 岁

２.３　 纳入研究的偏倚风险评估结果　 纳入研究的偏

倚风险评价结果见表 ２ꎮ 在纳入的 ６ 项队列研究中ꎬ３
项研究被评价为高质量ꎬ３ 项研究被评价为中等质量ꎮ

表 ２　 出生后镉暴露对儿童青春发育和体格发育影响纳入研究的偏倚风险评分

Ｔａｂｌｅ ２　 Ｅｖａｌｕａｔｉｏｎ ｏｆ ｂｉａｓ ｒｉｓｋ ｏｆ ｉｎｃｌｕｄｅｄ ｓｔｕｄｉｅｓ ｏｎ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｐｏｓｔｎａｔａｌ ｃａｄｍｉｕｍ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ ｐｕｂｅｒｔａｌ
ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ

第一作者与年份
研究对象

的代表性

研究对象

的选择

暴露因

素的测

量方法

感兴趣的结

局在干预前

是否发生

是否考

虑混杂

因素

研究组和

对照组是

否相似

对研究对象的

结局进行准确

无偏倚的评估

结果的随

访时间是

否足够长

随访质量

是否高
总分

Ｒｅｙｎｏｌｄｓ(２０２０) [１０] １ １ １ １ １ １ １ ０ １ ８
Ａｓｈｒａｐ(２０１９) [１１] １ ０ １ １ １ ０ １ １ ０ ６
Ａｓｈｒａｐ(２０２０) [１２] １ ０ １ １ １ ０ １ １ １ ７
Ｍａｌｉｎ Ｉｇｒａ(２０２３) [１３] １ １ １ １ １ １ ０ １ ０ ７
Ｇａｒｄｎｅｒ(２０１３) [１４] １ １ １ １ １ １ １ １ １ ９
姜帅(２０１４) [１５] １ １ １ １ １ １ １ １ ０ ８
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２.４ 　 镉暴露对儿童青春发育的影响 　 纳入的 ４
项[１０－１３]青春发育研究中ꎬ３ 项[１０－１１ꎬ１３] 关注女童月经初

潮时间ꎬ其中 １ 项[１１] 还关注女童乳房和阴毛发育ꎻ１
项[１２]关注男童睾丸发育、外生殖器发育、阴毛发育ꎮ
２.４. １ 　 镉暴露对月经初潮的影响 　 ３ 项队列研

究[９ꎬ１１ꎬ１３] 结果一致表明ꎬ儿童时期高尿镉水平的女童

月经初潮时间更迟ꎮ 对其中 ２ 项研究进行 Ｍｅｔａ 分析

结果显示ꎬ相较于低镉暴露ꎬ高镉暴露女童的月经初

潮发生率降低了 １４％(ＨＲ ＝ ０.８６ꎬ９５％ＣＩ ＝ ０.７４ ~ ０.９９ꎬ
Ｉ２ ＝ ５３.９５％ꎬＰ<０.０５ꎬ中等质量证据)ꎮ 再根据尿镉质

量体积浓度四分位数分为 Ｑ２、Ｑ３、Ｑ４ 三组进行亚组

分析ꎬＨＲ 值(９５％ ＣＩ) 分别为 ０. ９３( ０. ７４ ~ １. １６) ( Ｐ >
０.０５)、０.９３(０.７１ ~ １.２３) ( Ｐ>０.０５)、０.７５(０.６３ ~ ０.８８)
(Ｐ<０.０５)ꎻＩ２ 值分别为 ４３.３３％ꎬ５８.９９％ꎬ０.００％ꎮ 见

图 ２ꎮ

图 ２　 不同质量体积浓度镉暴露对女童月经初潮影响的

亚组分析

Ｆｉｇｕｒｅ ２　 Ｓｕｂｇｒｏｕｐ ａｎａｌｙｓｉｓ ｆｏｒ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｍａｓｓ
ｖｏｌｕｍｅ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｏｆ ｃａｄｍｉｕｍ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｍｅｎａｒｃｈｅ ｉｎ ｇｉｒｌｓ

２.４.２　 镉暴露对其他青春发育指标的影响 　 Ａｓｈｒａｐ
等[１１]研究表明ꎬ青春期尿镉质量体积浓度与女童乳房

发育和阴毛发育均无关联[ ａＯＲ 值(９５％ ＣＩ) 分别为

０.８５(０.６４ ~ １.１３)ꎬ０.９０(０.７２ ~ １.１４)]ꎻ仅有 １ 项针对

男童的研究[１２]未发现尿镉质量体积浓度与男童睾丸

体积、外生殖器发育、阴毛发育之间存在关联[ ａＯＲ 值

(９５％ＣＩ)分别为 １.０７(０.７９ ~ １.４５)ꎬ０.７９(０.５１ ~ １.２３)ꎬ
０.７６(０.５０ ~ １.１５)](Ｐ 值均>０.０５)ꎮ
２.５　 镉暴露对儿童体格发育的影响 　 在纳入的 ２
项[１４－１５]体格发育研究中ꎬＧａｒｄｎｅｒ 等[１４] 结果表明ꎬ与
低尿镉儿童相比ꎬ高尿镉儿童 ５ 岁时身高的多变量调

整归因差异为－１.６０(９５％ＣＩ ＝ －２.４０ ~ －０.７７) ｃｍꎬ体重

的多变量调整归因差异为 － ０. ５７ ( ９５％ ＣＩ ＝ － ０. ８８ ~
－０.２６)ｋｇ(Ｐ 值均<０.０５)ꎻ在对性别进行分层分析后ꎬ
尿镉质量体积浓度与儿童生长之间的负相关关系在

女童中更为明显ꎬ即使控制其他环境暴露和儿童生长

的相关因素后ꎬ这种负相关仍然存在ꎮ 姜帅等[１５] 分析

结果显示ꎬ１ ~ ３ 岁连续 ３ 年尿镉水平均在低暴露组与

均在高暴露组的儿童 ３ 岁时的身高和体重差异无统计

学意义(Ｆ 值分别为 １.３５ꎬ１.７６ꎬＰ 值均>０.０５)ꎻ但高暴

露组比低暴露组的头围和胸围更小(Ｆ 值分别为３.４３ꎬ
４.５０ꎬＰ 值均<０.０５)ꎮ 受研究类型的限制ꎬ身高、体重、
头围、胸围均为低质量证据ꎮ

３　 讨论

本系统评价共纳入 ６ 个有关镉暴露对儿童青春发

育和体格发育影响的队列研究ꎬ主要针对 １８ 岁以下的

儿童青少年ꎮ 结果表明ꎬ高尿镉质量体积浓度的女童

月经初潮的发生会延迟ꎬ异质性可能来源于儿童来自

不同国家以及暴露年龄不同ꎮ 对于女生来说ꎬ月经初

潮是一个重要的里程碑ꎬ是性成熟的重要标志ꎻ同时

也是公认青春发育启动的可靠指标ꎬ与乳房发育的年

龄高度相关[１６] ꎮ 与之前的横断面分析[１０ꎬ１３ꎬ１７] 结果不

太一致ꎬ本系统评价表明镉暴露不会对乳房和阴毛发

育产生影响ꎬ但仍需要开展更多的队列研究加以证

实ꎬ因为仅有 １ 项研究报道此结果ꎮ 有研究发现ꎬ子宫

内镉暴露可能通过诱发氧化应激ꎬ损害卵巢功能和发

育ꎬ导致雌性大鼠青春期延迟以及类固醇激素水平受

损[１８] ꎻ在另一项青春期前暴露于有毒剂量镉的动物实

验中证明ꎬ镉会通过扰乱类固醇激素浓度而延迟青春

发育启动ꎬ并减少卵巢卵泡储存量[１９] ꎮ
本次仅发现 １ 项镉暴露对男童睾丸、外生殖器、阴

毛发育影响的研究ꎬ但结果均无统计学意义ꎮ 而有横

断面研究[２０]显示镉暴露会延迟男生的性成熟ꎬ睾丸体

积与镉浓度呈反比ꎮ 动物实验发现ꎬ镉暴露可能破坏

下丘脑 － 垂体 － 睾丸轴的功能ꎬ 从而改变激素环

境[２１－２３] ꎬ通过抑制与青春期启动有关的性类固醇激素

的分泌ꎬ导致性成熟推迟[２４－２５] ꎮ 研究发现ꎬ镉对大鼠

生殖器官的氧化还原系统会产生不同程度的影响ꎬ并
降低睾酮水平ꎬ这些影响在延迟雄性大鼠青春期标志

物的出现方面起关键作用[２６] ꎮ 镉暴露的动物研究通

常是在高于普通人群暴露水平的条件下进行ꎬ而低剂

量的镉可能具有拟性激素作用[２７] ꎬ若采用与环境类似

的镉暴露水平进行研究ꎬ可能会得到不同结果ꎮ
由于激素在儿童体内的预期浓度较低且激素分

泌的昼夜模式及大多数激素作为标记物的不敏感

性[２８] ꎬ此次系统评价只针对第一和第二性征相关的指

标ꎮ 同时ꎬ在检索的文献中也筛选出关于激素的研

究ꎬ发现仅有针对激素的横断面分析ꎬ并未有相关纵

向研究结果ꎬ因此未纳入激素相关研究ꎮ
儿童时期镉暴露对体格发育影响的队列研究很

少ꎬ在仅发现的 ２ 项研究中ꎬ孟加拉国的大型出生队

􀅰９９３􀅰中国学校卫生 ２０２５ 年 ３ 月第 ４６ 卷第 ３ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｓｃｈ ＨｅａｌｔｈꎬＭａｒｃｈ　 ２０２５ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.３



列[１４]结果显示ꎬ高尿镉水平的儿童身高更矮、体重更

轻ꎮ 中国的队列研究[１５]结果显示ꎬ１ ~ ３ 岁连续测量的

尿镉水平对儿童 ３ 岁时的身高和体重无影响ꎬ对头围

和胸围产生负向影响ꎬ仅在现况研究的多因素回归分

析中发现儿童身高与镉暴露呈负相关ꎮ ２ 项研究的结

果不一致ꎬ可能与不同地区镉暴露水平的差异及不同

年龄段儿童对重金属的敏感性不同有关ꎮ 流行病学

研究表明ꎬ暴露于镉的 １０ 岁儿童骨吸收和脱矿增加ꎬ
镉从早期就开始影响骨组织[５] ꎬ这种毒性作用可能导

致儿童骨骼生长受损ꎬ从而导致身高降低ꎮ 实验研究

也支持流行病学证据ꎬ镉具有直接的骨毒性效应[２９] ꎻ
镉暴露还可能影响儿童体内钙、锌的分布和功能[１４] ꎮ
此外ꎬ高剂量的镉会降低血浆中胰岛素样生长因子－１
的浓度ꎬ这是一种对儿童生长至关重要的激素[３０] ꎮ 儿

童时期镉暴露对其体重影响的潜在生物学机制尚不

明确ꎬ可能是由于镉对雌激素和其他类固醇激素的影

响ꎬ会诱导脂质动员和脂肪分解[３１] ꎻ镉作为一种内分

泌干扰物ꎬ能够模拟或抑制内源性雌二醇的功能[３２] ꎮ
国内外虽已开展较多儿童时期镉暴露对体格发育影

响的横断面研究[３３－３６] ꎬ但结果仍然很不一致ꎬ且镉对

儿童体格发育产生影响可能需要较长时间的暴露ꎬ作
用效果可能存在滞后ꎬ横断面研究也较难发现其中的

关联ꎮ
目前ꎬ国内尚未开展镉暴露对儿童青春发育影响

的相关研究ꎬ体格发育相关的队列研究也很少ꎬ受研

究数量的限制ꎬ尚不能确定镉暴露与部分生长发育指

标间的关系ꎻ未来需要开展更多高质量的前瞻性队列

研究ꎬ进一步阐明儿童时期镉暴露会对体格发育产生

何种影响ꎬ验证是否会导致青春发育延迟ꎮ 同时报告

身高、体重、腰围、臀围、月经初潮时间、首次遗精时

间、乳房达到 ＴａｎｎｅｒⅡ时间、阴毛达到 ＴａｎｎｅｒⅡ时间ꎬ
以便为后续相关研究提供参考依据ꎮ 镉会在体内蓄

积至成年ꎬ儿童时期高水平的镉暴露会导致女童青春

发育延迟ꎬ在一定程度上影响儿童的生长发育ꎬ该时

期的镉负荷将可能对其一生的健康产生影响ꎬ因此应

尽可能从幼年开始就减少镉的接触ꎮ 受纳入研究数

量的限制ꎬ上述结论尚待更多高质量研究予以验证ꎮ
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