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【摘要】 　 目的　 分析母亲孕早期金属暴露对子代 １ 岁及 ３ 岁时体格发育的影响ꎬ为减少重金属对婴幼儿健康的影响提供

科学依据ꎮ 方法　 选取 ２０１４—２０１８ 年江苏出生队列(ＪＢＣ)的 １ ５８８ 对母子为研究对象ꎬ采用多元线性回归模型、广义估计

方程(ＧＥＥ)和加权分位数和(ＷＱＳ)回归模型评估母亲孕早期尿液中经尿比重(ＳＧ)校正的 ２４ 种金属质量体积浓度与子代

１ 和 ３ 岁时年龄别身长 / 身高 Ｚ 评分(ＨＡＺ)、年龄别体重 Ｚ 评分(ＷＡＺ)、身长 / 身高别体重 Ｚ 评分(ＷＨＺ)、年龄别头围 Ｚ 评

分(ＨＣＡＺ)的关联ꎮ 结果　 ＧＥＥ 分析发现ꎬ在调整混杂因素后ꎬ母亲孕早期尿液中钒、锡、铈、铅和铀浓度每增加 １ 个自然

对数单位ꎬ子代 １ 和 ３ 岁时 ＨＣＡＺ 平均降低 １４.２９％ꎬ４.８２％ꎬ２.６２％ꎬ５.０４％ꎬ８.３３％(校正 Ｐ 值均<０.０５)ꎮ 多元线性回归分析

发现ꎬ尿液中钒质量体积浓度增加与子代 １ 岁时 ＨＡＺ 降低相关ꎬ尿液中钒、铬、锡、锑和铀质量体积浓度增加与子代 １ 岁时

ＨＣＡＺ 降低相关(校正 Ｐ 值均<０.０５)ꎮ 在 ＷＱＳ 回归模型中ꎬＷＱＳ 指数每增加 １ 个单位ꎬ子代 １ 岁时 ＨＣＡＺ 降低 ２２.６４％ꎬ其
中锡在关联中具有最大贡献权重(２２.２％)ꎬ其次是铀(１６.２％)、铅(１１.５％)、钒(１０.０％)、砷(６.５％)和铬(５.０％)ꎮ 结论　 孕

早期特定金属及其混合物暴露对子代 １ 岁及 ３ 岁时体格发育ꎬ尤其是头围可能产生重要影响ꎮ 应加强孕早期金属暴露的

监测ꎬ以减少环境金属污染对婴幼儿健康的潜在威胁ꎮ
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　 　 胎儿期是生命早期发育的关键时期ꎬ这个阶段由

于细胞快速的分裂和分化ꎬ致使胎儿对外界环境暴露

的影响尤为敏感[１] ꎮ 胎儿期金属暴露不仅影响胎儿

宫内生长发育ꎬ导致低出生体重、早产和小于胎龄儿

等不良出生结局ꎬ还可能对婴幼儿期的生长发育产生

持续影响[２－３] ꎮ 既往研究表明ꎬ孕期暴露于铅、钒、镉
等单一金属可影响婴幼儿体重、身长、头围等体格发

育指标[４－６] ꎮ 然而ꎬ孕妇在实际环境中通常暴露于多

种金属混合物[７] ꎬ因此ꎬ其联合效应及健康风险已成

为近年来的研究热点[８－１０] ꎮ
研究表明ꎬ婴幼儿期的体格发育与个体远期健康

密切相关[１１] ꎮ 因此ꎬ探究孕期金属暴露与婴幼儿体格

发育的关联对于预防和减少重金属对婴幼儿健康的

不良影响具有重要意义ꎮ 本研究基于前瞻性出生队

列研究ꎬ检测母亲孕早期尿液中 ２４ 种金属暴露水平ꎬ
测量子代 １ 和 ３ 岁时的身长 / 身高、体重和头围ꎬ旨在

揭示孕早期金属暴露与婴幼儿体格发育的关联ꎬ为进

一步理解孕早期环境水平金属暴露对婴幼儿生长发

育的影响提供更多科学证据ꎮ

１　 对象与方法

１.１　 对象 　 依托于江苏出生队列( Ｊｉａｎｇｓｕ Ｂｉｒｔｈ Ｃｏ￣
ｈｏｒｔꎬ ＪＢＣ) [１２] ꎬ本研究将 ２０１４—２０１８ 年间在南京医科

大学附属妇产医院和南京医科大学附属苏州医院接

受产前检查并完成单胎活产分娩的自然妊娠妇女及

其子代作为研究对象ꎮ 具体纳入标准:分娩单胎活产

婴儿ꎻ完成孕早期[孕(１２.３±１.４)周]尿样采集ꎻ子代

在 １ꎬ３ 岁时至少接受一次体格测量ꎮ 研究最终纳入

１ ５８８对符合纳入标准的母子ꎮ 本研究方案已获得南

京医科大学伦理委员会批准(伦理学批号:南医大伦

审[２０２４]８８０ 号)ꎬ所有参与者均签署知情同意书ꎮ
１.２　 方法

１.２.１　 基本资料调查　 在孕早期招募时ꎬ由经过专业

培训的调查人员采用自行设计问卷开展面对面的问

卷调查ꎬ收集母亲的基线信息ꎬ包括社会人口学特征

(如居住地、家庭年收入、教育程度等)、生活方式(如

吸烟和饮酒状况)、孕前体重、身高、生育史等ꎮ 母亲

孕前体质量指数(ｂｏｄｙ ｍａｓｓ ｉｎｄｅｘꎬＢＭＩ)由自报的孕前

体重和身高数据计算获得ꎬ ＢＭＩ ＝ 体重 ( ｋｇ) / [身高

(ｍ)] ２ꎮ 通过分娩住院病历获取新生儿出生信息ꎬ包
括孕周、出生体重和性别ꎮ
１.２.２　 母亲尿液金属暴露水平评估 　 收集母亲孕早

期尿液样本并分装于无菌聚丙烯离心管中ꎬ于－２０ ℃
冰箱保存供后续分析ꎮ 使用电感耦合等离子体质谱

检测尿液中的钛、钒、铬、锰、钴、镍、铜、锌、砷、硒、铷、
锶、钼、镉、锡、锑、铯、钡、镧、铈、铼、铊、铅和铀共 ２４ 种

金属元素的质量体积浓度ꎮ 为校正尿液稀释度ꎬ按照

公式:Ｐｃ ＝ Ｐ[(ＳＧｍ－１) / ( ＳＧ－１)]计算尿比重校正浓

度(Ｐｃ)ꎬ其中 Ｐ 为未校正浓度ꎬＳＧ 为尿比重ꎬＳＧｍ 为

研究人群尿比重中位数(１.０１８ ５)ꎮ
１.２.３　 子代体格发育评估　 子代在 １ 和 ３ 岁时ꎬ由队

列工作人员通过电话邀约至现场随访ꎬ并由经过专业

培训的护士按照标准流程测量身长 / 身高(ｃｍ)、体重

(ｋｇ)和头围(ｃｍ)ꎮ 依据 ２００６ 年世界卫生组织发布的

儿童生长发育标准计算 Ｚ 评分[１３] ꎬ包括年龄别身长 /
身高 Ｚ 评分(ｌｅｎｇｔｈ / ｈｅｉｇｈｔ￣ｆｏｒ￣ａｇｅ Ｚ￣ｓｃｏｒｅꎬＨＡＺ)、年龄

别体重 Ｚ 评分( ｗｅｉｇｈｔ￣ｆｏｒ￣ａｇｅ Ｚ￣ｓｃｏｒｅꎬＷＡＺ)、身长 / 身
高别体重 Ｚ 评 分 ( ｗｅｉｇｈｔ￣ｆｏｒ￣ｌｅｎｇｔｈ / ｈｅｉｇｈｔ Ｚ￣ｓｃｏｒｅꎬ
ＷＨＺ)和年龄别头围 Ｚ 评分( ｈｅａｄ ｃｉｒｃｕｍｆｅｒｅｎｃｅ￣ｆｏｒ￣
ａｇｅ Ｚ￣ｓｃｏｒｅꎬＨＣＡＺ)ꎮ
１.２.４　 协变量 　 研究基于有向无环图系统筛选统计

分析中的潜在混杂因素ꎬ最终纳入的协变量包括家庭

年总收入、居住地ꎬ以及母亲妊娠年龄、孕前 ＢＭＩ、教育

程度、被动吸烟情况和产次学ꎮ
１.３　 统计学分析　 使用 Ｒ ４.３.２ 软件进行统计分析ꎬ
对连续性资料进行正态性检验ꎬ尿比重校正后的金属

质量体积浓度均不满足正态分布ꎬ采用 Ｍ( Ｐ２５ꎬ Ｐ７５ )
进行统计描述ꎻ子代体格测量值及其 Ｚ 评分满足正态

分布ꎬ采用( ｘ±ｓ)进行统计描述ꎮ 对尿比重校正后的

金属质量体积浓度进行自然对数( ｌｎ)转换ꎬ以进行后

续分析ꎮ 首先采用广义估计方程( ｇｅｎｅｒａｌｉｚｅｄ ｅｓｔｉｍａ￣
ｔｉｎｇ ｅｑｕａｔｉｏｎꎬＧＥＥ)评估母亲孕早期金属暴露对子代 １
和 ３ 岁时整体体格发育的影响ꎮ 随后ꎬ采用多元线性

回归模型分别分析单金属暴露与子代 １ꎬ３ 岁时体格发

育的关联ꎮ 单金属分析中采用错误发现率( ｆａｌｓｅ ｄｉｓ￣
ｃｏｖｅｒｙ ｒａｔｅꎬＦＤＲ)对 Ｐ 值进行校正ꎬ以降低假阳性率ꎮ
本研究采用加权分位数和 ( ｗｅｉｇｈｔｅｄ ｑｕａｎｔｉｌｅ ｓｕｍꎬ
ＷＱＳ)回归模型ꎬ假定 ２４ 种金属效应方向一致 (负

向)ꎬ通过计算 ＷＱＳ 指数反映金属混合暴露负荷ꎬ并
分析其与子代体格发育 Ｚ 评分的关系ꎮ ＷＱＳ 指数每

增加 １ 个单位表示尿液中金属混合物浓度增加 １ 个三

分位数水平ꎮ 模型为每种金属分配权重ꎬ权重高于阈

值(１ / 金属总数ꎬ约 ４.２％)的金属表明其对 ＷＱＳ 指数

的贡献高于平均水平ꎮ ＧＥＥ、多元线性回归模型以及

ＷＱＳ 回归模型计算得出的回归系数及其 ９５％ＣＩ 均乘

以 １００ꎬ表示母亲尿液中金属浓度每增加 １ 个自然对

数单位或 ＷＱＳ 指数每增加 １ 个单位ꎬ子代体格发育 Ｚ
评分的百分比变化ꎮ 双侧检验水准 α ＝ ０.０５ꎮ

２　 结果

２.１　 母亲尿液金属水平　 由表 １ 可知ꎬ母亲孕早期尿

样中 ２４ 种金属检出率均高于 ９５％ꎮ
２.２　 子代体格测量情况　 分别有 １ ５２３ 和 １ ０２３ 名子

代完成了 １ 和 ３ 岁现场体格测量ꎮ 子代 １ 和 ３ 岁时的

平均身长 / 身高分别为 ( ７６. ６７ ± ２. ８２ ) 和 ( ９７. ６２ ±
３.６７)ｃｍꎬ平均体重分别为( １０. １８ ± １. １５) 和( １４. ９８ ±

􀅰９８０１􀅰中国学校卫生 ２０２５ 年 ８ 月第 ４６ 卷第 ８ 期　 Ｃｈｉｎ Ｊ Ｓｃｈ ＨｅａｌｔｈꎬＡｕｇｕｓｔ　 ２０２５ꎬＶｏｌ.４６ꎬＮｏ.８



１.７８)ｋｇꎬ平均头围分别为( ４５. ９３ ± １. ４２) 和( ４９. ４６ ±
１.４２)ｃｍꎮ 子代 １ 和 ３ 岁时的年龄别身长 / 身高 Ｚ 评

分分别为(０.５８±１.０６)和(０.５４±０.９６)ꎬ年龄别体重 Ｚ
评分分别为(０.６７±０.９２)和(０.４２±０.９１)ꎬ身长别体重

Ｚ 评分分别为(０.５６±０.９６)和(０.１７±０.９６)ꎬ年龄别头

围 Ｚ 评分分别为(０.２８±０.９６)和(０.３３±０.９４)ꎮ

表 １　 母亲尿液中金属检出率及经尿比重校正后的

质量体积浓度分布[Ｍ(Ｐ２５ ꎬ Ｐ７５ )]
Ｔａｂｌｅ １　 Ｔｈｅ ｄｅｔｅｃｔｉｏｎ ｒａｔｅｓ ａｎｄ ｍａｓｓ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎｓ

ｏｆ ｍａｔｅｒｎａｌ ＳＧ￣ｃｏｒｒｅｃｔｅｄ ｕｒｉｎａｒｙ ｍｅｔａｌ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ
[Ｍ(Ｐ２５ ꎬＰ７５ )]

金属
检测限 /

(μｇ􀅰Ｌ－１ )
检出率 / ％

尿比重校正

质量体积浓度 / (μｇ􀅰Ｌ－１ )
砷 ０.０１７ ３ １００.０ ２６.９０(１８.７２ꎬ４１.５６)
钡 ０.００６ ７ ９９.７ ２０.７４(５.０７ꎬ５７.９１)
镉 ０.０００ ２ １００.０ ０.５７(０.３７ꎬ０.９６)
铈 ０.０００ ３ ９９.７ ０.１９(０.０２ꎬ０.６４)
钴 ０.００１ ０ ９９.８ ０.４３(０.２７ꎬ０.７２)
铬 ０.００３ ０ ９９.９ ０.６９(０.３９ꎬ１.１４)
铯 ０.７７２ ８ ９９.９ １２.１５(９.８１ꎬ１５.３３)
铜 ０.０３５ ０ ９９.９ １７.６(１３.５１ꎬ２２.５９)
镧 ０.０００ ７ ９６.４ ０.０２(０.０１ꎬ０.０６)
锰 ０.０８３ ４ ９５.７ ０.６２(０.３３ꎬ１.１７)
钼 ０.０１０ ５ １００.０ ５８.７２(４５.６２ꎬ７５.３７)
镍 ０.００９ ７ ９９.９ ３.４５(２.２９ꎬ５.３５)
铅 ０.００３ ０ １００.０ １.８３(１.０３ꎬ３.１６)
铷 ０.２７４ ４ １００.０ ２ ２８９.６０(１ ７８２.３４ꎬ２ ８６２.６１)
铼 ０.０００ １ １００.０ ０.０５(０.０３ꎬ０.０７)
锑 ０.００１ ３ ９９.８ ０.１３(０.０９ꎬ０.１９)
硒 ０.０１６ ２ １００.０ １１.０３(８.４２ꎬ１４.２５)
锡 ０.０３２ ７ ９９.６ １.１６(０.５７ꎬ３.１３)
锶 ０.０３６ ５ １００.０ １４７.２０(９４.０１ꎬ２１２.８２)
铊 ０.０００ ７ １００.０ ０.４１(０.３１ꎬ０.５４)
铀 ０.０００ ６ ９７.４ ０.０１(０.０１ꎬ０.０２)
钒 ０.０００ １ １００.０ ０.２１(０.１６ꎬ０.３０)
钛 ０.０２４ ８ １００.０ １４７.０１(９５.５９ꎬ２１１.７１)
锌 ０.５５３ ９ １００.０ ４４３.２５(２８８.３０ꎬ６７２.２７)

２.３　 母亲金属暴露与子代体格发育的关联　 ＧＥＥ 分

析结果显示ꎬ在调整家庭年总收入、居住地ꎬ以及母亲

的妊娠年龄、孕前 ＢＭＩ、教育程度、被动吸烟情况和产

次后ꎬ母亲孕早期尿液中钒质量体积浓度每增加 １ 个

自然对数单位ꎬ子代 １ 岁和 ３ 岁时 ＨＡＺ 平均降低

１１.５０％(９５％ＣＩ ＝ －１９.５６％ ~ －２.６４％)ꎻ尿钒、锡、铈、铅
和铀质量体积浓度每增加 １ 个自然对数单位ꎬ子代 １
和 ３ 岁时 ＨＣＡＺ 平均分别降低 １４. ２９％ ( ９５％ ＣＩ ＝
－２１.５３％ ~ －６.３８％)、 ４. ８２％ ( ９５％ ＣＩ ＝ － ８. ４８％ ~
－１.０１％)、２.６２％(９５％ＣＩ ＝ －４.５１％ ~ －０.６８％)、５.０４％
(９５％ ＣＩ ＝ －８.７３％ ~ － １. １９％) 和 ８. ３３％ ( ９５％ ＣＩ ＝
－１２.５２％ ~ －３.９４％) ( Ｐ 值均<０.０５)ꎮ 经过 ＦＤＲ 校正

后ꎬ母亲尿液中钒、锡、铈、铅和铀质量体积浓度与子

代 １ 和 ３ 岁时整体 ＨＣＡＺ 间关联有统计学意义( Ｐ 值

均<０.０５)ꎮ 而孕早期金属暴露与子代 １ 和 ３ 岁时整体

ＷＡＺ 和 ＷＨＺ 间关联无统计学意义(Ｐ 值均>０.０５)ꎮ
分时点进行多元线性回归分析发现ꎬ在调整协变

量后ꎬ母亲孕早期尿液中钒质量体积浓度每增加 １ 个

自然对数单位ꎬ子代 １ 岁时 ＨＡＺ 降低 １５. ８５％ ( ９５％
ＣＩ ＝ －２４.２３％ ~ －６.５４％)ꎻ尿钒、镉和铈质量体积浓度

每增加 １ 个自然对数单位ꎬ子代 １ 岁时 ＷＡＺ 分别降低

８.６９％(９５％ＣＩ ＝ －１６.６０％ ~ －０.０３％)、６.４２％(９５％ＣＩ ＝
－１２.２６％ ~ － ０. １９％) 和 ２. ３６％ ( ９５％ ＣＩ ＝ － ４. ３８％ ~
－０.２９％)ꎻ尿铈质量体积浓度每增加 １ 个自然对数单

位ꎬ子代 １ 岁时 ＷＨＺ 降低 ２.７２％(９５％ＣＩ ＝ －４.８３％ ~
－０.５８％)ꎻ尿钒、铬、锰、铜、砷、锡、锑、铅和铀质量体积

浓度每增加 １ 个自然对数单位ꎬ子代 １ 岁时 ＨＣＡＺ 分

别降低 １８.７３％(９５％ＣＩ ＝ －２６.０７％ ~ －１０.６６％)、６.２８％
(９５％ ＣＩ ＝ －１０.９８％ ~ － １. ３４％)、 ５. ２９％ ( ９５％ ＣＩ ＝
－９.５８％ ~ －０.８１％)、 １０. ２６％ ( ９５％ ＣＩ ＝ － １８. ６２％ ~
－１.０５％)、７.４１％(９５％ＣＩ ＝ －１３.９７％ ~ －０.３５％)、８.１１％
(９５％ ＣＩ ＝ － １１. ８９％ ~ － ４. １６％)、 ９. ７４％ ( ９５％ ＣＩ ＝
－１５.１８％ ~ －３.９５％)、 ５. ０１％ ( ９５％ ＣＩ ＝ － ９. １３％ ~
－０.７１％)和８.７４％(９５％ＣＩ ＝ －１３.３６％ ~ －３.８６％)ꎻ尿铈

和铀质量体积浓度每增加 １ 个自然对数单位ꎬ子代 ３
岁时 ＨＣＡＺ 分别降低 ３. １９％ ( ９５％ ＣＩ ＝ － ５. ７０％ ~
－０.６２％)和 ６.５２％(９５％ＣＩ ＝ －１２.２２％ ~ －０.４５％)(Ｐ 值

均<０.０５)ꎮ 经过 ＦＤＲ 校正后ꎬ母亲尿液中钒质量体积

浓度与子代 １ 岁时 ＨＡＺ 间关联以及尿钒、铬、锡、锑和

铀质量体积浓度与子代 １ 岁时 ＨＣＡＺ 间关联仍有统计

学意义(Ｐ 值均<０.０５)ꎮ 研究未观察到母亲孕早期尿

液金属暴露与子代 ３ 岁时 ＨＡＺ、ＷＡＺ 和 ＷＨＺ 间的统

计学关联(Ｐ 值均>０.０５)ꎮ
２.４　 母亲金属混合暴露与子代体格发育的关联　 由

ＧＥＥ 和多元线性回归模型结果显示ꎬ母亲孕早期多种

金属暴露均与子代 １ 岁时的 ＨＣＡＺ 呈负相关ꎮ 本研究

进一步构建 ＷＱＳ 回归模型探究多金属暴露的联合效

应ꎬ在调整家庭年总收入、居住地ꎬ以及母亲的妊娠年

龄、孕前 ＢＭＩ、教育程度、被动吸烟情况和产次等协变

量后ꎬ由 ２４ 种金属混合暴露情况构建的 ＷＱＳ 指数每

增加 １ 个单位ꎬ子代 １ 岁时 ＨＣＡＺ 降低 ２２.６４％(９５％
ＣＩ ＝ －３０.２２％ ~ －１５.０７％ꎬＰ <０.０１)ꎬ其中锡(２２.２％)、
铀(１６.２％)、铅(１１.５％)、钒(１０.０％)、砷(６.５％)和铬

(５.０％)对 ＷＱＳ 指数的贡献权重大于平均水平ꎮ 见

图 １ꎮ

图 １　 基于 ＷＱＳ 模型的金属混合物暴露与子代 １ 岁时

ＨＣＡＺ 的关联及各金属权重

Ｆｉｇｕｒｅ １　 Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｂｅｔｗｅｅｎ ｍｉｘｅｄ ｍｅｔａｌ ｍｉｘｔｕｒｅｓ ａｎｄ ＨＣＡＺ
ａｔ １ ｙｅａｒ ｂａｓｅｄ ｏｎ ＷＱＳ ｍｏｄｅｌꎬ ａｎｄ ｃｏｒｒｅｓｐｏｎｄｉｎｇ ｍｅｔａｌ ｗｅｉｇｈｔｓ
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３　 讨论

本研究基于前瞻性队列研究的 １ ５８８ 对母子探讨

了母亲孕早期尿液样本中金属暴露与子代 １ 和 ３ 岁体

格发育的关联ꎬ结果显示ꎬ钒、锡、铈、铅和铀暴露与子

代 １ 和 ３ 岁时整体 ＨＣＡＺ 下降相关ꎮ 钒暴露与 １ 岁时

ＨＡＺ 呈负相关ꎬ而钒、铬、锡、锑和铀暴露分别与 １ 岁

时 ＨＣＡＺ 呈负相关ꎮ 此外ꎬ母亲孕早期 ２４ 种金属的混

合暴露与子代 １ 岁时 ＨＣＡＺ 呈负相关ꎬ且该效应主要

由锡、铀、铅、钒、砷和铬驱动ꎮ 本研究揭示了母亲孕

早期金属混合暴露对子代早期生长发育的影响ꎬ特别

是头围指标ꎬ提示孕早期金属暴露可能对婴幼儿体格

发育产生潜在危害ꎮ
本研究通过 ＷＱＳ 模型分析发现ꎬ母亲孕早期金

属混合暴露与子代 １ 岁时头围呈负相关ꎬ其中锡、铀、
铅、钒、砷和铬在该关联中发挥了重要作用ꎮ 尽管铅

和砷在本研究的单金属模型中未显示出关联ꎬ但已有

研究证明ꎬ以上 ２ 种金属与婴幼儿头围减小相关[４ꎬ１４] ꎮ
与此同时ꎬ锡、铀、钒和铬在单金属模型中均与 １ 岁时

ＨＣＡＺ 呈负相关ꎮ Ｋｉｍ 等[１５]发现ꎬ在母亲孕 ２６ 周左右

的尿液中ꎬ砷、汞、锡 ３ 种金属的混合暴露与出生头围

减小相关ꎬ与本研究中砷和锡在多金属混合暴露中的

重要作用一致ꎮ 一项基于江苏省 ９１９ 对母子的纵向研

究[８]发现ꎬ母亲孕早期尿液中钒浓度与子代 ６ 月龄

ＨＣＡＺ 呈负相关ꎬ但未观察到与 １ 岁时 ＨＣＡＺ 关联有

统计学意义ꎮ 本研究发现ꎬ铬、铅等金属混合暴露对

子代头围具有负向效应ꎬ与一项基于广东省 ６３４ 对母

子的研究结果相呼应ꎬ该研究揭示了母亲全血中铬、
铅、锰和镉的混合暴露与新生儿头围减小相关[１６] ꎮ 铬

作为混合暴露中的重要金属之一ꎬ其单独作用对婴幼

儿头围的负向影响也得到了证据支持ꎮ Ｚｈｏｕ 等[９] 对

杭州出生队列中 ７４３ 对母子研究发现ꎬ母亲孕中期全

血铬浓度与女童 １.５ 岁内头围生长速率呈负相关ꎮ 流

行病学研究显示ꎬ母亲铀暴露与子代胎龄较低和早产

风险增加相关[１７－１８] ꎮ 然而ꎬ本研究未发现与 ３ 岁时头

围有显著关联的金属ꎮ 值得注意的是ꎬ出生后第一年

是婴幼儿头围快速增长和大脑发育的关键期[１９－２０] ꎬ此
阶段可能更易受到孕早期金属暴露的影响ꎮ 头围作

为生长发育的重要指标ꎬ 反映了婴幼儿的发育状

况[２１] ꎬ与儿童神经认知障碍、注意力缺陷多动障碍和

青春期认知发育密切相关[２２－２４] ꎮ 因此ꎬ孕早期金属暴

露对生命早期头围的影响值得关注ꎬ可能对儿童的长

期健康和发展产生深远影响ꎮ
本研究还发现ꎬ母亲孕早期钒暴露与子代 １ 岁时

ＨＡＺ 呈负相关ꎮ 上海的一项纵向出生队列研究结果

显示ꎬ母亲孕期总体血清钒浓度与新生儿出生体长减

少相关[２５] ꎮ 此外ꎬＹａｏ 等[２６]基于广州市 ３５８ 对母子的

研究也观察到母亲孕早期尿液中钒浓度增加ꎬ子代 ６
个月内的身长有降低趋势ꎮ 然而ꎬ另一项基于江苏省

９１９ 对母子的研究则显示ꎬ母亲孕早期尿钒浓度与子
代 １ 岁内 ＨＡＺ 呈正相关[８] ꎮ 该差异可能归因于研究
人群在金属暴露水平、地理位置或其他环境因素上的
异质性ꎮ

孕早期金属暴露可能通过多种生物学机制影响

婴幼儿体格发育ꎮ 研究表明ꎬ金属暴露可诱发氧化应
激、炎症和内分泌干扰等效应ꎬ进而影响胎盘功能、损
害母体向胎儿的营养传输并干扰激素调控[２７－２８] ꎮ 钒
作为一种氧化还原活性金属ꎬ通过产生活性氧诱导氧

化应激ꎬ进而导致细胞损伤[２９] ꎮ 氧化应激已被证明抑
制成骨细胞和破骨细胞功能ꎬ从而影响骨骼发育[３０] ꎮ
此外ꎬ铀不仅能诱发氧化应激ꎬ还可能引发炎症和甲
状腺功能异常ꎬ进一步干扰胎儿内分泌调控和代谢过
程[３１－３２] ꎮ 尽管现有研究揭示了孕期金属暴露影响婴

幼儿发育的多种潜在机制ꎬ但其具体机制仍需进一步
探索和验证ꎮ

本研究存在一定局限性:首先ꎬ研究仅评估了母
亲孕早期尿液样本中的金属浓度ꎬ未能涵盖其他妊娠
阶段的金属暴露情况ꎮ 尽管如此ꎬ已有研究指出孕早
期可能是金属暴露对婴幼儿体格发育影响的窗口时

期[８] ꎮ 其次ꎬ由于纳入的协变量有限ꎬ可能未能充分
考虑所有潜在的混杂因素ꎮ
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