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【摘要】 　 为了解环境暴露尤其是产前重金属暴露对儿童神经发育的影响ꎬ本研究通过综述近年来国内外关于母亲产前汞

暴露及多金属联合暴露与子代儿童神经发育之间的关联ꎬ重点分析汞对子代儿童认知行为和神经发育障碍的影响ꎬ及其可

能机制如基因易感性和 ＤＮＡ 甲基化及氧化损伤ꎬ为儿童神经发育障碍的早期预防提供科学依据ꎮ
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　 　 随着环境重金属污染日益严重ꎬ汞作为常见的环

境污染物ꎬ其健康危害受到广泛关注ꎮ 现有研究报道

产前重金属如汞的暴露与子代不良出生结局有明显

关联[１] ꎬ包括神经管缺陷等神经发育异常[２] ꎮ 汞的神

经毒性可通过胎盘和血脑屏障在胎儿体内蓄积[３] ꎬ胎
儿神经系统在宫内发育阶段就面临汞的毒性作用ꎬ会
产生长远的不良影响ꎮ 然而ꎬ目前关于产前汞暴露对

子代儿童神经发育影响的研究证据尚不充分ꎬ且汞暴

露往往以多种金属联合暴露的形式存在ꎬ单一暴露研

究可能会低估汞的实际健康风险ꎮ 基于此ꎬ本文就近

年来产前汞暴露及其对子代儿童神经发育影响的研

究作综述ꎬ为儿童神经发育障碍的早期预防提供更充

实的科学证据ꎮ

１　 产前汞暴露与子代儿童神经发育评估

１.１　 汞的暴露来源及生物标志物　 人体汞暴露主要

有无机汞(通过牙科的汞合金填充材料)、乙基汞(通

过疫苗和医疗制剂)和甲基汞 ３ 种形式[４] ꎮ 化妆品中

含有多种重金属ꎬ其中具有美白作用的化妆品大多存

在汞超标情况ꎬ可通过直接接触皮肤被吸收并在体内

蓄积[５] ꎮ 牙科的汞合金ꎬ低剂量也可引起汞中毒ꎬ孕
妇使用汞合金补牙材料也是妊娠期汞暴露的一种来

源[４] ꎮ 妊娠期食用大量的鱼类是孕妇甲基汞暴露的

主要途径[６] ꎮ 此外ꎬ食用汞矿地区大米也是妊娠期甲

基汞的暴露来源之一[７－８] ꎮ 测量汞暴露水平常用的生

物标本为孕妇血液[９] 及头发[７] 、脐带血[１０] 、胎盘组

织[２]等ꎮ
１.２　 常用的神经发育相关评定量表　 包括新生儿神

经 行 为 评 估 ( Ｎｅｏｎａｔａｌ Ｂｅｈａｖｉｏｒａｌ Ｎｅｕｒｏｌｏｇｉｃａｌ
Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔｓꎬ ＮＢＮＡ) [１１] 、贝利婴幼儿发展量表(Ｂａｙｌｅｙ
Ｓｃａｌｅｓ ｏｆ Ｉｎｆａｎｔ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔꎬ ＢＳＩＤ) 第 ＩＩ 版 ( ＢＳＩＤ －
ＩＩ) [１２]和第 ＩＩＩ 版(ＢＳＩＤ－ＩＩＩ) [１３] 、韩国版贝利婴幼儿发

展量表 ＩＩ( Ｋｏｒｅａｎ Ａｄａｐｔｅｄ Ｖｅｒｓｉｏｎ ｏｆ Ｂａｙｌｅｙ Ｓｃａｌｅｓ ｏｆ
Ｉｎｆａｎｔ ａｎｄ Ｔｏｄｄｌｅｒ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ＩＩꎬ Ｋ－ＢＳＩＤ－ＩＩ) [１４] 、年
龄与阶段问卷第三版( Ａｇｅｓ ａｎｄ Ｓｔａｇｅｓ Ｑｕｅｓｔｉｏｎｎａｉｒｅꎬ
Ｔｈｉｒｄ Ｅｄｉｔｉｏｎꎬ ＡＳＱ－３) [１５] 、丹佛发育筛查测试第 ＩＩ 版
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( Ｄｅｎｖｅｒ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌ Ｓｃｒｅｅｎｉｎｇ Ｔｅｓｔ ＩＩꎬ ＤＤＳＴ －
ＩＩ) [１６] 、韦氏学前及小学智力量表第三版 ( Ｗｅｃｈｓｌｅｒ
Ｐｒｅｓｃｈｏｏｌ ａｎｄ Ｐｒｉｍａｒｙ Ｓｃａｌｅ ｏｆ Ｉｎｔｅｌｌｉｇｅｎｃｅ － Ｔｈｉｒｄ
Ｅｄｉｔｉｏｎꎬ ＷＰＰＳＩ － ＩＩＩ) [１７] 、京都心理发展量表 ( Ｋｙｏｔｏ
Ｓｃａｌｅ ｏｆ Ｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔꎬ ＫＳＰＤ) [１８] 、马拉维

发展评估工具(Ｍａｌａｗｉ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌ Ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ Ｔｏｏｌꎬ
ＭＤＡＴ) [１９]等ꎮ

２　 产前汞暴露与子代儿童神经发育的关联

２.１　 产前汞暴露与新生儿神经行为的关联　 新生儿

神经行为评估可反映宫内环境暴露对胎儿神经系统

的早期影响ꎮ 上海的一项横断面调查纳入 １ ６５２ 对母

婴ꎬ对出生后第 ３ 天的新生儿进行神经行为评估ꎬ结果

显示高水平汞暴露可使 ＮＢＮＡ 的平均得分下降 ０.６１ꎬ
小于 ５.８ μｇ / Ｌ 的汞暴露和新生儿神经发育的关联无

统计学意义[１０] ꎮ 王海燕等[２０]在舟山市妇幼保健院选

取 ４１８ 名新生儿ꎬ研究结果也显示脐带血汞水平( ≥
１８ μｇ / Ｌ)是新生儿 ＮＢＮＡ 得分低的风险因素ꎬ提示产

前较高水平的汞暴露可能对新生儿早期神经行为产

生不利影响ꎮ
２.２　 产前汞暴露与子代儿童认知行为发育的关联　
Ａｘｅｌｒａｄ 等[２１]采用贝叶斯分层模型分析母体汞暴露与

儿童智商之间的关联ꎬ结果显示母亲头发汞含量每增

加百万分之一ꎬ子女智商降低 ０.１８ 分ꎮ Ｆｒｅｉｒｅ 等[２２] 研

究发现ꎬ胎盘中汞暴露会增加儿童语言功能较差的概

率ꎬ并会使言语记忆技能得分较低的概率增加 ３. ８５
倍ꎬ此外也对涉及执行和语言功能、定量技能和运动

技能 的 认 知 子 领 域 产 生 不 良 影 响ꎮ Ｐａｃｋｕｌｌ －
ＭｃＣｏｒｍｉｃｋ 等[９]分别检测妊娠早期、脐带血及同期 ３ ~
４ 岁儿童的血汞水平ꎬ采用 ＷＰＰＳＩ－ＩＩＩ 量表评估儿童

神经发育状况ꎬ发现在母亲产前鱼类摄入量低的男童

中ꎬ产前低水平汞暴露与操作智商分数降低相关ꎻ此
外ꎬ研究还发现脐带血、儿童血汞浓度与智商呈正相

关ꎬ这一结果见于女童并可能与产前摄入鱼类的潜在

有益作用相关ꎮ Ｌｌｏｐ 等[２３] 基于西班牙的出生队列研

究ꎬ对 １ ６８３ 名婴幼儿脐带血汞水平和 ＢＳＩＤ 评分之间

的关联性进行分析ꎬ结果显示在 ２ 倍的总汞暴露水平

时并未显示出与智力行为发育迟缓之间的关联ꎻ对性

别进行分层后ꎬ发现汞暴露与女婴的行为发育得分呈

负相关ꎮ 母亲和儿童环境健康队列 ( ｍｏｔｈｅｒｓ ａｎｄ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ｈｅａｌｔｈꎬＭＯＣＥＨ)测量了母体和

脐带血汞水平及母体血清中的叶酸水平ꎬ通过 ＢＳＩＤ－
ＩＩ 评估婴幼儿的神经发育状况ꎬ结果显示ꎬ仅在母亲孕

期叶酸水平较低且婴幼儿在出生后前 ３ 年体重快速增

长的前提下ꎬ产前汞暴露会对婴幼儿神经发育产生显

著的不良影响[２４] ꎮ Ｒｏｔｈｅｎｂｅｒｇ 等[７] 评估中国农村地

区由食用大米导致的产前甲基汞暴露与儿童神经发

育之间的关联ꎬ采集 ３９１ 名围产期妇女的头发样本ꎬ并

采用 ＢＳＩＤ－ＩＩ 评估儿童神经发育状况ꎬ分别于婴幼儿

１２ 和 ３６ 个月时进行评估ꎬ在调整后的模型中ꎬ母亲头

发总汞暴露水平每增加 １ 倍ꎬ 儿童智力发育指数

(ｍｅｎｔａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌ ｉｎｄｅｘꎬＭＤＩ)评分降低 １.３ 分ꎻ这
一不良关联随时间推移逐渐减弱ꎬ可能与 ３６ 个月幼儿

家庭结构的变化相关ꎮ 此前ꎬＲｏｔｈｅｎｂｅｒｇ 等[８] 另一项

研究也观察到孕期食用大米导致的母体甲基汞暴露

与子代 １２ 月龄的认知能力存在不良关联ꎮ
尽管多数研究支持产前汞暴露对子代儿童认知

行为发育存在不利影响ꎬ然而部分研究未观察到其关

联ꎮ Ｋｏｂａｙａｓｈｉ 等[２５]基于日本环境与儿童出生队列的

研究ꎬ均未发现母体及脐带血汞的水平与 ６ 月龄至 ４
岁儿童神经发育迟缓存在关联ꎮ 一项基于巴西里约

热内卢的出生队列研究ꎬ对 ６ 月龄婴儿进行 ＤＤＳＴ－ＩＩ
测试ꎬ也未观察到母体或脐带汞的水平与子代儿童神

经发育领域缺陷存在关联[２６] ꎮ 一项纳入了 ２５７ 对母

婴的前瞻性队列研究得出产前存在汞暴露的新生儿

其脑部形态学发生改变ꎬ这种关联在纳入长链多不饱

和脂肪酸之后有所下降ꎬ且该研究未发现脐带血汞的

水平与 １８ 月龄幼儿神经发育评分之间存在关联[２７] ꎮ
一项地中海的队列研究采用 ＢＳＩＤ－ＩＩＩ 对 １８ 月龄幼儿

进行测试ꎬ发现总汞暴露与幼儿认知和语言结果关联

无统计学意义[２８] ꎮ 日本环境与儿童研究出生队列的

另一项研究分析脐带血汞的水平(ｎ ＝ ３ ８２２)与儿童 ２
和 ４ 岁时的 ＫＳＰＤ 发育评分之间的关联ꎬ但未发现有

统计学意义[２９] ꎮ Ｓｔｒａｉｎ 等[６]对塞舌尔共和国食用较多

鱼类的人群进行研究ꎬ也未发现产前甲基汞暴露与子

代儿童神经系统发育存在不良关联ꎮ
２.３　 产前汞暴露与儿童孤独症谱系障碍、注意缺陷多

动障碍之间的关联　 ＭＯＣＥＨ 队列纵向测量母亲及子

代儿童多个时点的汞暴露ꎬ通过社会反应量表( Ｓｏｃｉａｌ
Ｒｅｓｐｏｎｓｉｖｅｎｅｓｓ ＳｃａｌｅꎬＳＲＳ)评估孤独症行为ꎬ结果发现

孕晚期和脐带血汞水平与 ＳＲＳ Ｔ 评分呈正相关ꎬ表明

孕晚期和儿童早期血汞水平与 ５ 岁儿童更多的孤独症

行为相关[３０] ꎮ 一项在马萨诸塞州开展的出生队列研

究发现产前低水平汞暴露与 ８ 岁儿童的注意力不集

中、冲动 / 多动的高风险相关联[３１] ꎮ 而一项大型的挪

威母婴出生队列研究发现母亲产前接触汞合金填充

物与子代 ３ 和 ５ 岁儿童注意缺陷多动障碍( ａｔｔｅｎｔｉｏｎ
ｄｅｆｉｃｉｔ ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒꎬＡＤＨＤ) 之间相关性无统

计学意义[３２] ꎮ 基于挪威的母亲、父亲和儿童队列研究

[包括 ７０５ 例 ＡＤＨＤ 患者、 ３９７ 例孤独症谱系障碍

(ａｕｔｉｓｍ ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒｓꎬＡＳＤ)患者和 １ ０３４ 例对照

组儿童]ꎬ报道了孕期汞暴露的增加与子代患 ＡＳＤ 和

ＡＤＨＤ 的风险降低相关[３３] ꎮ
２.４　 汞与其他金属联合暴露对子代儿童神经发育的

影响　 Ｆａｒíａｓ 等[３４] 纳入 ２５３ 对母婴ꎬ通过测量孕妇的

血汞、铅和锰水平ꎬ在婴儿第 １ꎬ３ꎬ６ 和 １２ 个月时使用
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ＢＳＩＤ－ＩＩＩ 评估其神经发育情况ꎬ结果显示ꎬ母亲血铅水

平每升高 １ μｇ / ｄＬꎬ子代儿童语言发展系数下降 １.５
分ꎬ这一关联强度在汞>１.９ μｇ / Ｌ 的儿童中更为显著ꎻ
当纳入汞、铅和锰的交互项时ꎬ子代儿童认知和运动

发育与母亲血铅水平呈负相关ꎬ提示汞的联合暴露会

增强 铅 的 神 经 毒 性ꎮ Ｓｈａｈ － Ｋｕｌｋａｒｎｉ 等[３５] 基 于

ＭＯＣＥＨ 队列纳入了 ５２３ 对母婴ꎬ使用 Ｋ－ＢＳＩＤ－ＩＩ 评

估神经发育水平ꎬ结果显示ꎬ在汞共同暴露的条件下ꎬ
妊娠晚期铅暴露对 ６ 月龄婴儿的 ＭＤＩ 得分存在显著

的负向影响ꎬ此关联在贝叶斯核机器回归和广义加性

模型均得到验证ꎻ分层分析显示ꎬ妊娠晚期血汞浓度

超过 Ｐ５０ꎬ则会加剧铅暴露对 ６ 月龄婴儿 ＭＤＩ 和精神

运动发育指数的不良影响ꎬ进一步证实汞在金属联合

暴露中的协同毒性作用ꎮ Ｎｙａｎｚａ 等[３６] 在坦桑尼亚西

北部手工和小型金矿开采区开展一项纵向随访研究ꎬ
３１０ 名研究对象为 ２０１５ 年在盖塔地区加入坦桑尼亚

矿业与健康队列的母亲所生的 ３ ~ ４ 岁儿童ꎬ研究采用

ＭＤＡＴ 进行评估ꎬ结果显示ꎬ与单一暴露相比ꎬ汞与铅、
镉和砷的联合暴露导致儿童粗大运动能力下降

１７.７８％、语言能力下降 ５５.３６％、总体发育里程碑(综

合评估大运动、精细运动、语言能力、社交能力的发育

情况)达标率下降 １３.３６％ꎮ 铅和汞的独立神经毒性效

应在镉和砷的存在下被进一步放大ꎬ提示在多金属共

暴露的实际环境中ꎬ单一元素的健康风险评估可能低

估其真实危害ꎮ Ｎｙａｎｚａ 等[３７] 另一项研究也证实产前

较高浓度的汞暴露可使婴儿 ６ 和 １２ 月龄的神经发育

障碍风险增高ꎬ且高浓度汞与铅或汞与砷的联合暴露

会对子代儿童神经发育产生更强的负面影响ꎮ
综上所述ꎬ尽管有部分研究未发现母亲产前汞暴

露与子代儿童神经发育之间的关联ꎬ但多数研究提示

产前汞暴露对子代儿童神经发育存在不利影响ꎬ这种

关联可能受到性别、营养因素及联合暴露重金属的修

饰或交互作用影响ꎮ

３　 汞暴露对子代儿童神经发育影响的可能机制

汞通过胎盘屏障进入胎儿体内ꎬ可直接作用于发

育中的神经系统ꎬ也可通过损害胎盘功能间接影响胎

儿神经发育[３] ꎮ 目前关于神经毒性的分子机制研究

主要聚焦于以下两个方面ꎮ
３.１　 基因易感性和 ＤＮＡ 甲基化　 近年来国内外研究

发现ꎬ基因的易感性及 ＤＮＡ 甲基化可能是产前汞暴露

对胎儿神经系统发育损伤的基础[３８] ꎮ 有研究发现ꎬ不
同个体对汞毒性的敏感性可能与基因有关ꎬ汞对胎儿

的神经发育毒性是基因与汞交互作用的结果[２３] ꎮ 我

国台湾地区北部一项前瞻性队列研究发现ꎬ产前汞暴

露对携带载脂蛋白 Ｅ 等位基因 ε４ 的 ２ 岁儿童认知、
社交和发育商数均存在不良影响[３９] ꎬ提示基因和环境

的交互作用会增加 神 经 系 统 发 育 损 伤 的 风 险ꎮ

Ｍａｃｃａｎｉ 等[４０]研究显示ꎬ胎盘中 ＥＭＩＤ２ 基因的低甲基

化可能是连接宫内汞暴露与新生儿神经行为发育损

伤的一种新机制ꎮ 塞舌尔儿童发育研究营养队列 ２ 研

究发现ꎬ产前甲基汞暴露与 １２ 个 ＣＧ 二核苷酸的胞嘧

啶位点(ＣｐＧ)中 １ 个 ＧＲＩＮ２Ｂ ＣｐＧ 和 ２ 个 ＮＲ３Ｃ１ ＣｐＧ
的 ＤＮＡ 甲基化存在关联ꎬＤＮＡ 甲基化改变会导致基

因表达下调[３８] ꎮ
３.２　 氧化损伤　 动物研究发现ꎬ甲基汞诱导的神经毒

性主要通过氧化应激诱导活性氧过度生成ꎬ进而引发

脂质过氧化、ＤＮＡ 损伤ꎬ最终导致神经元功能障碍或

死亡[４１] ꎮ 王欣梅等[４２] 通过动物实验发现ꎬ甲基汞暴

露会对大鼠脑组织的超氧化物歧化酶、谷胱甘肽过氧

化物酶和一氧化氮合酶活性产生影响ꎬ从而对脑组织

发挥氧化损伤作用ꎮ

４　 拮抗汞毒性的相关研究

动物研究发现“硒＋汞”组幼鼠脑的汞水平和硫代

巴比妥酸反应物质的脂质氧化水平均降低ꎬ提示硒预

处理有助于降低哺乳大鼠组织中汞的含量ꎬ可防止大

脑因汞暴露所致的脂质氧化损伤[４３] ꎮ 人群研究发现ꎬ
较高硒水平可降低汞对新生儿的头围和出生体重的

不利影响[４４] ꎬ硒作为一种抗氧化特性的微量元素可拮

抗汞所致的氧化损伤ꎬ并且该作用可能受到谷胱甘肽

相关基因遗传多态性的影响[４５] ꎮ
Ｃｈｏｉ 等[４６] 也发现在调整 Ｎ － ３ 多不饱和脂肪酸

(ｐｏｌｙｕｎｓａｔｕｒａｔｅｄ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄｓꎬＰＵＦＡｓ)后ꎬ产前甲基汞暴

露与学龄期儿童的神经行为损伤之间的关联性增强ꎬ
可能是 Ｎ－３ ＰＵＦＡｓ 能够促进神经发育或改变胎盘的

炎性环境ꎬ从而调节产前甲基汞暴露对儿童神经发育

的损伤ꎮ ＭＯＣＥＨ 队列研究显示ꎬ产前汞暴露对婴儿

神经发育的不良影响仅出现在产前母亲叶酸水平较

低的儿童中ꎬ提示叶酸对汞毒性起到保护作用[２４] ꎮ 中

国上海一项研究显示ꎬ产前低水平汞暴露对新生儿神

经行 为 发 育 的 负 面 影 响 仅 在 二 十 二 碳 六 烯 酸

(ｄｏｃｏｓａｈｅｘａｅｎｏｉｃ ａｃｉｄꎬＤＨＡ)水平<４５.５４ μｇ / ｍＬ 的儿

童中显现[４７] ꎬ提示产前 ＤＨＡ 水平可能对汞暴露起到

保护作用ꎮ

５　 小结

综上所述ꎬ现有证据支持产前汞暴露、多金属联

合暴露可能对子代儿童神经发育产生不利影响ꎮ 但

由于研究设计、暴露评估方法、结局测量工具、混杂因

素控制及人群特征等方面的差异ꎬ研究结论尚存在不

一致性ꎮ 未来研究应重点关注以下方面:(１)采用统

一规范的暴露评估和结局测量方法ꎬ明确产前汞暴露

的关键阈值及其与子代儿童神经发育的剂量－反应关

系ꎻ(２)开展大规模前瞻性队列研究ꎬ充分考虑多金属

联合暴露、性别差异及营养因素修饰作用ꎻ(３)深入探
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索汞对神经发育损伤的生物学机制ꎬ特别是表观遗传

调控、胎盘介导作用及基因－环境交互作用ꎻ(４)加强

汞毒性拮抗策略的人群研究ꎬ评估硒、叶酸、多不饱和

脂肪酸等营养素的保护效应及其适用条件ꎬ为儿童神

经发育障碍的围生期预防提供更充分的科学依据ꎮ
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ｃｈｉｌｄｈｏｏｄ ｍｅｒｃｕｒｙ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｗｉｔｈ ａｕｔｉｓｔｉｃ ｂｅｈａｖｉｏｒｓ ａｔ ５ ｙｅａｒｓ ｏｆ ａｇｅ:
ｔｈｅ Ｍｏｔｈｅｒｓ ａｎｄ Ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ Ｈｅａｌｔｈ ( ＭＯＣＥＨ) Ｓｔｕｄｙ
[Ｊ] . Ｓｃｉ Ｔｏｔａｌ Ｅｎｖｉｒｏｎꎬ ２０１７ꎬ６０５－６０６:２５１－２５７.

[３１] Ｓａｇｉｖ Ｓ Ｋꎬ Ｔｈｕｒｓｔｏｎ Ｓ Ｗꎬ Ｂｅｌｌｉｎｇｅｒ Ｄ Ｃꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｎａｔａｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ
ｍｅｒｃｕｒｙ ａｎｄ ｆｉｓｈ ｃｏｎｓｕｍｐｔｉｏｎ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ａｎｄ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ￣ｄｅｆｉｃｉｔ /
ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒ￣ｒｅｌａｔｅｄ ｂｅｈａｖｉｏｒ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ[ Ｊ] . Ａｒｃｈ Ｐｅｄｉａｔｒ
Ａｄｏｌｅｓｃ Ｍｅｄꎬ ２０１２ꎬ１６６(１２):１１２３－１１３１.

[３２] Ｌｙｇｒｅ Ｇ Ｂꎬ Ａａｓｅ Ｈꎬ Ｈａｕｇ Ｋꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｎａｔａｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｄｅｎｔａｌ
ａｍａｌｇａｍ ａｎｄ ｒｉｓｋ ｏｆ ｓｙｍｐｔｏｍｓ ｏｆ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ￣ｄｅｆｉｃｉｔ ａｎｄ ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙ
ｄｉｓｏｒｄｅｒ ( ＡＤＨＤ) [ Ｊ] . Ｃｏｍｍｕｎｉｔｙ Ｄｅｎｔ Ｏｒａｌ Ｅｐｉｄｅｍｉｏｌꎬ ２０１８ꎬ４６
(５):４７２－４８１.

[３３] Ｓｋｏｇｈｅｉｍ Ｔ Ｓꎬ Ｗｅｙｄｅ Ｋ Ｖ Ｆꎬ Ｅｎｇｅｌ Ｓ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔａｌ ａｎｄ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ
ｅｌｅｍｅｎｔ ｃｏｎｃｅｎｔｒａｔｉｏｎｓ ｄｕｒｉｎｇ ｐｒｅｇｎａｎｃｙ ａｎｄ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ ｗｉｔｈ ａｕｔｉｓｍ
ｓｐｅｃｔｒｕｍ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ａｎｄ ａｔｔｅｎｔｉｏｎ￣ｄｅｆｉｃｉｔ / ｈｙｐｅｒａｃｔｉｖｉｔｙ ｄｉｓｏｒｄｅｒ ｉｎ
ｃｈｉｌｄｒｅｎ[Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｉｎｔꎬ ２０２１ꎬ１５２:１０６４６８.

[３４] Ｆａｒíａｓ Ｐꎬ Ｈｅｒｎ􀅡ｎｄｅｚ－Ｂｏｎｉｌｌａ Ｄꎬ Ｍｏｒｅｎｏ－Ｍａｃíａｓ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｎａｔａｌ
ｃｏ￣ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｍａｎｇａｎｅｓｅꎬ ｍｅｒｃｕｒｙꎬ ａｎｄ ｌｅａｄꎬ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ
ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｄｕｒｉｎｇ ｔｈｅ ｆｉｒｓｔ ｙｅａｒ ｏｆ ｌｉｆｅ[ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｒｅｓ Ｐｕｂｌｉｃ
Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０２２ꎬ１９(２０):１３０２０.

[３５] Ｓｈａｈ － Ｋｕｌｋａｒｎｉ Ｓ ꎬ Ｌｅｅ Ｓ ꎬ Ｊｅｏｎｇ Ｋ Ｓ ꎬ ｅｔ ａｌ . Ｐｒｅｎａｔａｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ
ｍｉｘｔｕｒｅｓ ｏｆ ｈｅａｖｙ ｍｅｔａｌｓ ａｎｄ ｎｅｕｒｏｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｉｎｆａｎｔｓ ａｔ ６ ｍｏｎｔｈｓ
[Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｒｅｓꎬ ２０２０ꎬ１８２:１０９１２２.

[３６] Ｎｙａｎｚａ Ｅ Ｃꎬ Ｍｈａｎａ Ｒ Ｊꎬ Ａｓｏｒｉ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｒｅｎａｔａｌ ｌｅａｄꎬ
ｍｅｒｃｕｒｙꎬ ｃａｄｍｉｕｍꎬ ａｎｄ ａｒｓｅｎｉｃ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｏｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ ｎｅｕｒｏ￣
ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ａｎ ａｒｔｉｓａｎａｌ ｓｍａｌｌ￣ｓｃａｌｅ ｇｏｌｄ ｍｉｎｉｎｇ ａｒｅａ ｉｎ
Ｎｏｒｔｈｗｅｓｔｅｒｎ Ｔａｎｚａｎｉａ ｕｓｉｎｇ ａ ｍｕｌｔｉ￣ｃｈｅｍｉｃａｌ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｍｏｄｅｌ [ Ｊ] .
ＰＬｏＳ Ｇｌｏｂ Ｐｕｂｌｉｃ Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０２５ꎬ５(４):ｅ０００４５７７.

[３７] Ｎｙａｎｚａ Ｅ Ｃꎬ Ｂｅｒｎｉｅｒ Ｆ Ｐꎬ Ｍａｒｔｉｎ Ｊ Ｗꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｐｒｅｎａｔａｌ
ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ｃｏ￣ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｔｏ ｍｅｔａｌｌｉｃ ｏｒ ｍｅｔａｌｌｏｉｄ ｅｌｅｍｅｎｔｓ ｏｎ ｅａｒｌｙ
ｉｎｆａｎｔ ｎｅｕｒｏｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ ｉｎ ａｒｅａｓ ｗｉｔｈ ｓｍａｌｌ￣ｓｃａｌｅ ｇｏｌｄ
ｍｉｎｉｎｇ ａｃｔｉｖｉｔｉｅｓ ｉｎ Ｎｏｒｔｈｅｒｎ Ｔａｎｚａｎｉａ[ Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｉｎｔꎬ ２０２１ꎬ１４９:
１０６１０４.

[３８] Ｃｅｄｉｅｌ Ｕｌｌｏａ Ａꎬ Ｇｌｉｇａ Ａꎬ Ｌｏｖｅ Ｔ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｒｅｎａｔａｌ ｍｅｔｈｙｌｍｅｒｃｕｒｙ
ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ＤＮＡ ｍｅｔｈｙｌａｔｉｏｎ ｉｎ ｓｅｖｅｎ￣ｙｅａｒ￣ｏｌｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎ ｉｎ ｔｈｅ
Ｓｅｙｃｈｅｌｌｅｓ Ｃｈｉｌｄ Ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ Ｓｔｕｄｙ [ Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｉｎｔꎬ ２０２１ꎬ １４７:

１０６３２１.
[３９] Ｎｇ Ｓꎬ Ｌｉｎ Ｃ Ｃꎬ Ｈｗａｎｇ Ｙ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｒｃｕｒｙꎬ ＡＰＯＥꎬ ａｎｄ ｃｈｉｌｄｒｅｎ􀆳ｓ

ｎｅｕｒｏｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ[Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｏｌｏｇｙꎬ ２０１３ꎬ３７:８５－９２.
[４０] Ｍａｃｃａｎｉ Ｊ Ｚꎬ Ｋｏｅｓｔｌｅｒ Ｄ Ｃꎬ Ｌｅｓｔｅｒ Ｂꎬ ｅｔ ａｌ. Ｐｌａｃｅｎｔａｌ ＤＮＡ ｍｅｔｈｙ￣

ｌａｔｉｏｎ ｒｅｌａｔｅｄ ｔｏ ｂｏｔｈ ｉｎｆａｎｔ ｔｏｅｎａｉｌ ｍｅｒｃｕｒｙ ａｎｄ ａｄｖｅｒｓｅ
ｎｅｕｒｏｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｏｕｔｃｏｍｅｓ [ Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｈｅａｌｔｈ Ｐｅｒｓｐｅｃｔꎬ ２０１５ꎬ １２３
(７):７２３－７２９.

[４１] Ａｙｙａｔｈａｎ Ｄ Ｍꎬ Ｃｈａｎｄｒａｓｅｋａｒａｎ Ｒꎬ Ｔｈｉａｇａｒａｊａｎ Ｋ. Ｎｅｕｒｏｐｒｏｔｅｃｔｉｖｅ
ｅｆｆｅｃｔ ｏｆ Ｔａｇａｒａꎬ ａｎ Ａｙｕｒｖｅｄｉｃ ｄｒｕｇ ａｇａｉｎｓｔ ｍｅｔｈｙｌ ｍｅｒｃｕｒｙ ｉｎｄｕｃｅｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｕｓｉｎｇ ｒａｔ ｂｒａｉｎ ｍｉｔｏｃｈｏｎｄｒｉａｌ ｆｒａｃｔｉｏｎｓ [ Ｊ ] . ＢＭＣ
Ｃｏｍｐｌｅｍｅｎｔ Ａｌｔｅｒｎ Ｍｅｄꎬ ２０１５ꎬ１５:２６８.

[４２] 王欣梅ꎬ 曹贤文ꎬ 刘雯君ꎬ 等. 甲基汞对不同发育期大鼠学习记

忆的影响及氧化损伤作用[Ｊ] . 毒理学杂志ꎬ ２０１４ꎬ２８(１):１５－１８.
Ｗａｎｇ Ｘ Ｍꎬ Ｃａｏ Ｘ Ｗꎬ Ｌｉｕ Ｗ Ｊꎬ ｅｔ ａｌ. Ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｎ ｓｐａｔｉａｌ ｌｅａｒｎｉｎｇ
ａｂｉｌｉｔｙ ａｎｄ ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｄａｍａｇｅ ｉｎ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｐｏｓｔｎａｔａｌ ＭＭＣ ｅｘｐｏｓｕｒｅ[Ｊ] .
Ｊ Ｔｏｘｉｃｏｌꎬ ２０１４ꎬ２８(１):１５－１８.( ｉｎ Ｃｈｉｎｅｓｅ)

[４３] Ｏｒｃｔ Ｔꎬ Ｌａｚａｒｕｓ Ｍꎬ Ｌｊｕｂｏｊｅｖｉｃ Ｍꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｔａｌｌｏｔｈｉｏｎｅｉｎꎬ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ
ｅｌｅｍｅｎｔｓ ａｎｄ ｌｉｐｉｄ ｐｅｒｏｘｉｄａｔｉｏｎ ｉｎ ｍｅｒｃｕｒｙ￣ｅｘｐｏｓｅｄ ｓｕｃｋｌｉｎｇ ｒａｔｓ
ｐｒｅｔｒｅａｔｅｄ ｗｉｔｈ ｓｅｌｅｎｉｕｍ[Ｊ] . Ｂｉｏｍｅｔａｌｓꎬ ２０１５ꎬ２８(４):７０１－７１２.

[４４] Ａｌ－Ｓａｌｅｈ Ｉꎬ Ａｌ － Ｒｏｕｑｉ Ｒꎬ Ｏｂｓｕｍ Ｃ Ａꎬ ｅｔ ａｌ. Ｍｅｒｃｕｒｙ ( Ｈｇ) ａｎｄ
ｏｘｉｄａｔｉｖｅ ｓｔｒｅｓｓ ｓｔａｔｕｓ ｉｎ ｈｅａｌｔｈｙ ｍｏｔｈｅｒｓ ａｎｄ ｉｔｓ ｅｆｆｅｃｔ ｏｎ ｂｉｒｔｈ
ａｎｔｈｒｏｐｏｍｅｔｒｉｃ ｍｅａｓｕｒｅｓ[ Ｊ] . Ｉｎｔ Ｊ Ｈｙｇ Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０１４ꎬ２１７
(４ / ５):５６７－５８５.

[４５] Ｒａｈｍａｈ Ｎ Ｄꎬ Ｐｒａｍｏｎｏ Ａꎬ Ｍｕｎｉｒｏｈ Ｍ. Ｉｎｔｅｒｒｅｌａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｐｒｅｎａｔａｌ
ｍｅｒｃｕｒｙ￣ｓｅｌｅｎｉｕｍ ｅｘｐｏｓｕｒｅ ａｎｄ ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎｅ ｇｅｎｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍ:
ｉｍｐａｃｔ ｏｎ ｇｒｏｗｔｈ ａｎｄ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ｉｎ ｃｈｉｌｄｒｅｎ [ Ｊ ] . Ｒｅｖ Ｅｎｖｉｒｏｎ
Ｈｅａｌｔｈꎬ ２０２５ꎬ４０(３):５９１－６０１.

[４６] Ｃｈｏｉ Ａ Ｌꎬ Ｍｏｇｅｎｓｅｎ Ｕ Ｂꎬ Ｂｊｅｒｖｅ Ｋ Ｓꎬ ｅｔ ａｌ. Ｎｅｇａｔｉｖｅ ｃｏｎｆｏｕｎｄｉｎｇ
ｂｙ ｅｓｓｅｎｔｉａｌ ｆａｔｔｙ ａｃｉｄｓ ｉｎ ｍｅｔｈｙｌｍｅｒｃｕｒｙ ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｉｔｙ ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｓ
[Ｊ] . Ｎｅｕｒｏｔｏｘｉｃｏｌ Ｔｅｒａｔｏｌꎬ ２０１４ꎬ４２:８５－９２.

[４７] Ｗａｎｇ Ｊꎬ Ｗｕ Ｗꎬ Ｌｉ Ｈꎬ ｅｔ ａｌ. Ｒｅｌａｔｉｏｎ ｏｆ ｐｒｅｎａｔａｌ ｌｏｗ￣ｌｅｖｅｌ ｍｅｒｃｕｒｙ
ｅｘｐｏｓｕｒｅ ｗｉｔｈ ｅａｒｌｙ ｃｈｉｌｄ ｎｅｕｒｏｂｅｈａｖｉｏｒａｌ ｄｅｖｅｌｏｐｍｅｎｔ ａｎｄ ｅｘｐｌｏｒａｔｉｏｎ
ｏｆ ｔｈｅ ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｅｘ ａｎｄ ＤＨＡ ｏｎ ｉｔ[Ｊ] . Ｅｎｖｉｒｏｎ Ｉｎｔꎬ ２０１９ꎬ１２６:１４－
２３.
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(上接第 １０５９ 页)
[３３] Ｈｏｕ Ｙꎬ Ｌｉｕ Ｘꎬ Ｌｉ Ｚꎬ ｅｔ ａｌ. Ａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎ ｂｅｔｗｅｅｎ ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｓｙｍｐｔｏｍｓ

ａｎｄ ｐｈｙｓｉｃａｌ ｅｘｅｒｃｉｓｅ ｉｎ ｃｏｌｌｅｇｅ ｓｔｕｄｅｎｔｓ: ｌｏｎｇｉｔｕｄｉｎａｌ ｍｅｄｉａｔｉｎｇ
ｅｆｆｅｃｔｓ ｏｆ ｓｏｃｉａｌ ｓｕｐｐｏｒｔ ａｎｄ ｐｓｙｃｈｏｌｏｇｉｃａｌ ｒｅｓｉｌｉｅｎｃｅ [ Ｊ ] . Ｆｒｏｎｔ
Ｐｓｙｃｈｏｌꎬ ２０２５ꎬ １６:１５９８９３６.

[３４] Ｄｅｌｏｂｅｌｌｅ Ｊꎬ Ｃｏｍｐｅｒｎｏｌｌｅ Ｓꎬ Ｖｅｔｒｏｖｓｋｙ Ｔꎬ ｅｔ ａｌ. Ｃｏｎｔｅｘｔｓꎬ ａｆｆｅｃｔｉｖｅ
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