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大气颗粒物与精神分裂症发病关联的
流行病学研究进展
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摘要：精神分裂症是一种常见的严重精神障碍，发病受到基因和环境因素的共同影响。现有研究发现大气颗粒物与精

神分裂症间存在相关性，其中细颗粒物（PM2.5）和可吸入颗粒物（PM10）短期暴露对精神分裂症可能存在滞后效应和

累积效应。本文收集国内外相关研究文献，对PM2.5、PM10暴露与精神分裂症发病相关性进行综述，为精神分裂症防制

提供依据。
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Association between atmospheric particulate matter and schizophrenia:
a review of epidemiological studies
LI Lian, WANG Yucheng, WANG Yunfeng, BIAN Guolin

Department of Disease Prevention and Control, Ningbo Kangning Hospital, Ningbo, Zhejiang 315201, China

Abstract: Schizophrenia is a common serious mental disorder, and genetic and environmental factors jointly contribute
to the pathogenesis of schizophrenia. A correlation has been found between atmospheric particulate matter and the risk
of schizophrenia, and short-term exposure to fine particulate matter (PM2.5) and inhalable particulate matter (PM10) may
pose lagged and cumulative effects on the development of schizophrenia. Based on review of national and international
publications, this review summarizes the associations between exposure to PM2.5 and PM10 and the risk of schizophrenia,
so as to provide insights into the management of schizophrenia.
Keywords: schizophrenia; fine particulate matter; inhalable particulate matter; environmental factor

精神分裂症是一种常见的严重精神障碍，2017
年全球新发病例 113 万例，造成的伤残调整寿命年

为 1 266 万人年［1］。我国是精神分裂症疾病负担最

重的国家，约占全球精神分裂症总负担的 29%，其

年龄标化发病率全球最高，年龄标化死亡率居全球第

三位［1］。研究表明，精神分裂症受基因和环境因素

共同作用［2-3］，大气颗粒物与精神分裂症的发生发展

密切相关［4］。大气颗粒物是指在大气中存在的肉眼

不能分辨的固态和液态悬浮颗粒混合物，气象学中称

为霾［5］，主要来源于生产生活中煤炭、石油等的燃

烧，以及火山爆发、沙尘暴等自然灾害［5］。根据空

气动力学直径，>10 μm 的颗粒物在进入呼吸道时可

被呼吸道黏液及纤毛系统排除，对人体危害较小；≤
10 μm 的颗粒物可被呼吸道吸入，并携带大量有毒

超细颗粒物进入循环系统，导致人体器官功能损

害［5-6］。本文收集近年来国内外关于细颗粒物（fine
particulate matter，PM2.5）、可吸入颗粒物 （inhalable
particulate matter，PM10）和精神分裂症的研究文献，

对精神分裂症发病与 PM2.5、PM10 暴露的相关性进行

综述，为精神分裂症防制提供理论依据。

1 PM2.5和 PM10短期暴露与精神分裂症发病的相关性

1.1 PM2.5 短期暴露 短期暴露效应指持续时间不超

过 7 天所产生的效应［5］。国外研究发现 PM2.5 短期暴

露和精神分裂症发病相关。LARY 等［7］通过机器学

习估算出 1997—2014 年 PM2.5 的日分布，发现美国
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马里兰州 PM2.5 分布和精神分裂症确诊例数呈正相关。

EGUCHI 等［8］在日本研究发现 PM2.5 暴露仅在滞后第

2 天加重精神分裂症病情；调整季节、年龄和性别等

因素，累积暴露 8 天后，PM2.5 每增加 1 µg/m3，精神

分裂症加重风险增加 5%。QIU 等［9］对美国人群的研

究发现，PM2.5 每增加 5 μg/m3，精神分裂症住院率增

加 0.77% （95%CI：0.1%~1.44%），年度绝对风险差

值为 74（95%CI：10~138）例。

国内研究也表明 PM2.5 短期暴露与精神分裂症发

病相关，且存在滞后效应和累积效应。不同研究中滞

后效应出现的时间不同，多与地区污染程度有关。

GAO 等［10］研究发现，暴露当天和 3 天前 PM2.5 质量

浓度可影响精神分裂症复发风险，其短期效应主要

通过升高炎症细胞因子 IL-17 引起；其中 PM2.5 暴

露当天对精神分裂症复发的影响最大，PM2.5 每增加

10 µg/m3，精神分裂症早期征兆量表得分上升 1.504
倍。段俊等［11］在安徽铜陵进行的时间序列研究发

现，以 PM2.5 暴露浓度中位数 （P50） 作为参照，当

PM2.5 暴露浓度在 P90 时，滞后第 1 天精神分裂症患者

住院风险增加 3%，滞后第 5 天住院风险最大。JI
等［12-13］发现青岛地区 PM2.5 每增加 10 μg/m3，滞后第

6 天精神分裂症患者再住院风险增加 1.6%［12］。BAI
等［14］的时间序列研究也发现山东济宁地区 PM2.5 暴

露浓度与精神分裂症患者住院率上升相关，且主要发

生在滞后第 6 天。 QIU 等［15］ 观察到成都地区

15.13% 的精神分裂症患者住院可归因于 PM2.5 暴露，

且在累积暴露 7 天后，PM2.5 每增加 10 µg/m3，精神

分裂症住院患者增加 4.91%；研究同时发现 PM2.5 的

累积效应在老年人、男性和寒冷天气中更为显著。

GAO 等［16］发现北京地区女性在高浓度 PM2.5 累积暴

露 7 天后，精神分裂症住院率增加 1.38% （95%CI：
0.01%~2.30%），而 45 岁以下人群精神分裂症住院率

增加 1.21%（95%CI：0.11%~2.30%）。

然而，另有研究发现 PM2.5 短期暴露与精神分裂

症发病不存在相关性。NGUYEN 等［17］在美国研究发

现，PM2.5 暴露浓度增加和精神疾病急诊就诊率升高

有关，但与精神分裂症就诊率不存在相关性。SONG
等［18］发现石家庄地区 PM2.5 暴露浓度与精神分裂症

住院率无关，PM2.5 每增加 10 μg/m3，住院率增加

0.35%（95%CI：-0.17%~0.86%）。此外，LI 等［19］在

杭州、深圳、肇庆的多中心研究同样发现 PM2.5 与精

神分裂症就诊率间不存在相关性。以上研究结果提示

不同地区 PM2.5 短期暴露与精神分裂症的相关性存在

差异，可能与当地 PM2.5 暴露水平和人群易感性有关，

具体原因有待进一步研究。

1.2 PM10 短期暴露 国内研究显示 PM10 短期暴露与

精神分裂症发病相关，其影响存在滞后效应和累积效

应。不同研究中滞后效应出现的时间不同，且 PM10
暴露效应强度和人群特征相关。研究发现，PM10 暴

露当天精神分裂症门诊就诊率增加 0.86%［19］，21~40
岁组和男性精神分裂症门诊量增加更为显著［20］。白

丽君［21］研究发现，PM10 高浓度暴露与精神分裂症发

病相关，危害效应可持续至暴露后第 11 天。山东青

岛地区 PM10 浓度增加和精神分裂症再住院相关，

PM10 每增加 10 μg/m3，滞后第 6 天精神分裂症患者

再住院风险增加 1%［12-13］。另有研究发现 PM10 高浓

度暴露第 4 天［22］和第 6 天［14］与精神分裂症患者住

院相关。QIU 等［15］发现 15.32% 的精神分裂症住院

可以归因于 PM10 暴露，在累积暴露 7 天后，PM10 每

增加 10 µg/m3，精神分裂症住院人数增加 3.44%，且

在男性和年轻人中影响更显著。GAO 等［16］发现在高

浓度 PM10 累积暴露 7 天后，女性和＜45 岁人群精神

分裂症住院率分别增加 1.74% （95%CI： 0.56%~
2.93%） 和 1.53% （95%CI：0.57%~2.48%）。然而，

SONG 等［18］发现 PM10 和精神分裂症住院率升高不存

在相关性，PM10 每增加 10 μg/m3，住院率增加 0.26%
（95%CI：-0.12%~0.64%）。

2 PM2.5和 PM10长期暴露与精神分裂症发病的相关性

国内外关于 PM2.5 对精神分裂症长期效应的研究

较少，且主要研究对象为国外人群。ANTONSEN
等［23］在丹麦的一项随访研究发现，在调整年龄、性

别和出生年份后，与较低浓度 PM2.5 相比，高水平

PM2.5 暴露与精神分裂症发病风险相关。进一步调整

家族精神病史、经济状况和居住地后，两者间相关

性无统计学意义。与较低浓度 PM10 相比，高水平

PM10 暴露增加了精神分裂症发病风险，PM10 每增加

1 μg/m3，精神分裂症发病风险增加 4%［23］。

3 不同环境因素下 PM2.5、PM10暴露与精神分裂症发

病的相关性

3.1 温度 段俊等［11］在 PM2.5 和温度交互作用对精

神分裂症患者住院影响的时间序列分析中发现，高温

时 PM2.5 暴露使精神分裂症患者住院风险增加 17.1%
（95%CI： 11.6%~22.8%）。白丽君［21］ 发现高浓度

PM10 暴露仅在暖季（5—10 月）与精神分裂症发病相

关。然而，QIU 等［15］ 和 LOWE 等［24］ 均发现冷季

（10—12 月和 1—3 月）时 PM2.5、PM10 暴露对精神分
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裂症门诊量增加更为显著。因此，温度可以影响大气

颗粒物与精神分裂症间的效应，但结论不一，仍需进

一步研究。

3.2 大气污染物 LIANG 等［20］发现，NO2 和 PM10
联合暴露与精神分裂症门诊量和住院率均不存在相关

性。段俊等［11］发现，PM2.5 和 SO2 联合暴露与 PM2.5
单独暴露对精神分裂症患者住院超额风险相同，RR
值均为 1.16（95%CI：1.13~1.19）；PM2.5 和 NO2 联合

暴露致精神分裂症患者住院风险高于 PM2.5 单独暴露，

RR 值为 1.18（95%CI：1.15~1.22）。这提示，SO2 对

大气颗粒物和精神分裂症的效应可能不存在影响，

NO2 和大气颗粒物的交互作用需进一步研究。

4 PM2.5和 PM10影响精神分裂症发病的机制

现有的流行病学研究已证实 PM2.5、PM10 与精神

分裂症发生密切相关，但中枢神经损伤机制尚不明

确。PM2.5 和 PM10 可通过鼻道到达嗅球和三叉神经，

或通过呼吸系统进入体循环、血脑屏障和迷走神经，

最后进入大脑［25］。其对中枢神经系统的损伤可通过

引起神经组织炎症、氧化应激、小胶质细胞激活和蛋

白质聚集，破坏血脑屏障，导致亚临床脑血管病［26］。

PM2.5 和 PM10 一旦进入中枢神经系统即可引发免疫反

应，激活炎症细胞和小胶质细胞，引起胼胝体体积缩

小和低髓鞘形成，白质发育异常，侧脑室扩张［27］；

同时进入中枢神经系统的大气颗粒物会进一步激活杏

仁核星形细胞，导致谷氨酸升高，谷氨酸和 γ-氨基

丁酸（GABA）比例改变，引发精神分裂症［28］。妊娠

期大气颗粒物暴露会通过干扰神经发生、胶质发生、

髓鞘形成和突触发生，影响胚胎神经发育和新生儿

大脑生长发育［23］。研究也表明 DNA 甲基化和

microRNA 异常表达均可能在大气颗粒物引起精神

分裂症的发病机制中起重要作用［4］。铅等大气颗粒

物中存在的异型生物质重金属与精神分裂症的发病

相关［29-30］，其可通过被污染的空气进入人体，直

接作用于谷氨酸和 A 型 γ-氨基丁酸神经递质受

体，从而诱发神经递质功能障碍。铅暴露还会直接

拮抗 N-甲基-D-天门冬氨酸受体，使其功能减

退［29］，引发精神分裂症。由此可知，机体接触大气

颗粒物后，主要影响中枢神经系统调节功能，进而引

起精神分裂症发病。

5 小 结

PM2.5 和 PM10 的短期暴露可能与精神分裂症相

关，其作用机制仍有待进一步探究。大气颗粒物与精

神分裂症间可能存在多种潜在混杂因素，如现有研究

均采用地区监测空气污染数据，忽略了室内烹饪或汽

车尾气等情况，并不能充分反映个体暴露水平［31］，

故后续研究需考虑调整相关因素。研究中发现不同亚

组人群受到大气颗粒物污染所产生的影响不同，应继

续探讨其对不同亚群体精神分裂症的影响。此外，尚

无相关动物研究，且探究大气颗粒物对精神分裂症长

期影响的文献有所缺失，未来需整合基因组学与大规

模流行病学研究，探究环境因素、遗传因素和精神分

裂症间的因果关系。
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