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【摘要】心血管疾病是威胁中国居民健康的首要原因，空气污染是影响心血管疾病发生和发展的重要环境危险因素。心率变异

性是评价自主神经功能的指标，并且与心血管疾病预后密切相关。研究表明，空气污染可能通过影响心脏自主神经功能而导致心血

管疾病的发生，但目前研究结果并不一致。现对国内外空气污染与心率变异性关系的研究现状进行综述。
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正常情况下，个体的心率在自主神经参与调节下

呈现 不 规 则 的 变 化。心 率 变 异 性 （ｈｅａｒｔ ｒａｔｅ
ｖａｒｉａｂｉｌｉｔｙ，ＨＲＶ）指连续心跳 ＲＲ 间期的变化情况，是
用于评价自主神经功能的无创指标

［１］。ＨＲＶ 降低以
及自主神经功能紊乱可增加心血管疾病的发病风

险
［２］。空气污染已成为心血管疾病的重要环境危险

因素。大量研究开始关注空气污染对 ＨＲＶ 及心血管
疾病的影响，认为心脏自主神经功能改变引起的 ＨＲＶ
降低可能是空气污染导致心血管疾病发病的机制之

一。现综述近年来空气污染与 ＨＲＶ关系的研究进展。
１　 ＨＲＶ

ＨＲＶ在临床上广泛用于评估患者自主神经功能
状态。个体 ＨＲＶ水平可通过心电监测系统记录、测量
和计算，主要分析方法有时域分析和频域分析。时域

分析中常用参数为正常 ＲＲ 间期标准差（ＳＤＮＮ）、每

５ ｍｉｎ ＲＲ间期平均值标准差和相邻 ＲＲ间期之差的均
方根值（ＲＭＳＳＤ）；频域分析中常用参数为低频（ＬＦ）、
高频（ＨＦ）和 ＬＦ ／ ＨＦ。其中时域分析参数值下降表明
交感神经活性增强，副交感神经活性减弱；频域分析参

数通常反映迷走神经与交感神经的活性变化
［１］。

ＨＲＶ水平可反映整体的自主神经功能状态，而性
别、年龄、体力活动和吸烟等因素均会影响自主神经功

能，引起个体 ＨＲＶ的改变［３４］。

２　 ＨＲＶ与心血管疾病
心血管疾病已成为中国居民的主要死因，并且其

患病率仍处于持续上升阶段，据推算目前中国心血管

疾病现患人数为 ３ ３ 亿［５］。

Ｗｏｌｆ等［６］
于 １９７８ 年发现 ＨＲＶ 在预测冠心病患

者死亡及预后情况中具有一定的价值。随着测量方法

的不断改进，大量有关 ＨＲＶ与心血管疾病死亡及预后
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关系的研究相继出现。研究表明，ＨＲＶ降低会影响心
力衰竭患者的预后，同时 ＨＲＶ对急性心肌梗死的危险
分层和猝死的预测也具有重要价值

［７８］。还有研究发

现低 ＨＲＶ可显著升高冠心病低风险人群发生心肌缺
血的风险，在传统的预测模型中增加 ＨＲＶ可显著提高
对心肌缺血的预测能力

［９］。社区动脉粥样硬化风险

研究发现，ＨＲＶ最低组心血管疾病终生风险显著高于
ＨＲＶ最高组，ＨＲＶ 与心血管疾病终生风险之间存在
反向的剂量反应关系［２］。

上述研究显示，ＨＲＶ是预测心血管疾病发病风险
的重要参数，可作为心血管疾病的中间表型，研究

ＨＲＶ的影响因素及机制可为心血管疾病的防治提供
新的研究思路和科学依据。

３　 空气污染与心血管疾病
空气污染是心血管疾病的危险因素之一，有关空

气污染与心血管疾病发病及预后关系的研究日益增

加
［１０１２］。

一项纳入中国主要城市 ３０ 个区县共计 ２ ３７０ 万
例的大型人群研究发现，大气细颗粒物（ＰＭ２ ５）日均暴
露浓度每增加 １０ μｇ ／ ｍ３，死于心血管疾病、冠心病、急
性心肌梗死和脑卒中的风险分别增加 ０ １２％、
０ １７％、０ ４２％和 ０ １３％ ［１３］。另外，空气污染也可增

加心血管疾病的发病风险，研究者对 １９９９—２００９ 年
１９ ６０２ 例心肌梗死、缺血性心脏病、心力衰竭和心律失
常患者的住院资料进行回顾性分析，结果表明 ＰＭ２ ５短
期暴露与心血管事件死亡率和再住院率均存在相关

性
［１４］。

与短期暴露于污染空气相比，长期接触污染空气

的人群心血管系统受损程度更为显著。中国动脉粥样

硬化性心血管疾病风险预测研究的最新结果显示，空

气污染的长期暴露显著增加脑卒中的发病风险，ＰＭ２ ５
暴露浓度每增加 １０ μｇ ／ ｍ３，脑卒中发病风险增加
１３％，其中缺血性脑卒中与出血性脑卒中的发病风险
分别增加 ２０％和 １２％ ［１５］。同样，ＰＭ２ ５也可增加心血
管疾病的发病和死亡风险，并且当浓度高于 ６０ μｇ ／ ｍ３

时，ＰＭ２ ５与心血管疾病发病和死亡的关联性更强
［１６］。

近期研究发现，长期 ＰＭ２ ５暴露还与高血压和 ２ 型
糖尿病的发病风险升高相关

［１７１８］。还有研究表明颗

粒物、二氧化硫（ＳＯ２）、二氧化氮（ＮＯ２）和臭氧（Ｏ３）长
期暴露均可增加心血管疾病及其危险因素的发病风

险
［１９］。

４　 空气污染物对 ＨＲＶ的影响
空气污染物主要分为颗粒物和气态污染物，其中

颗粒物按照空气动力学直径的大小分为总悬浮颗粒物

（≤１００ μｍ）、可吸入颗粒物（ＰＭ１０）（≤１０ μｍ）、细颗

粒物（≤２ ５ μｍ）和超细颗粒物（≤０ １ μｍ）；气态污
染物主要由含硫化合物、含氮化合物、碳氧化合物、碳

氢化合物和 Ｏ３组成。现主要讨论 ＰＭ１０、氮氧化物
（ＮＯＸ）、ＳＯ２、Ｏ３和挥发性有机化合物（ＶＯＣｓ）对 ＨＲＶ
的影响。

４ １　 ＰＭ１０
众所周知，空气污染中的颗粒物暴露会对心脑血

管系统产生负面影响，其中自主神经功能紊乱是潜在

的病理生理学机制之一
［２０］。

美国规范老龄化研究发现颗粒物浓度增加可降低

ＨＲＶ水平，４８ ｈ内 ＰＭ２ ５平均暴露浓度每增加一个标准
差（８ μｇ ／ ｍ３），ＨＦ 降低 ２０ ８％，ＬＦ ／ ＨＦ 升高 １８ ６％，并
且在有缺血性心脏病、高血压或糖尿病病史个体中效应

更显著
［２１］。在中国上海开展的一项关于佩戴过滤式防

颗粒物呼吸器对心血管益处的随机交叉研究发现，佩戴

呼吸器可有效地提高 ＨＲＶ水平，改善自主神经功能，与
未佩戴呼吸器相比，佩戴呼吸器可使 ＨＦ 升高 １２ ５％，
ＲＭＳＳＤ升高 １０ ９％［２２］。在对儿童（９ ～１２岁）的研究中
也发现，ＰＭ１０污染加重可显著地降低 ＨＲＶ水平

［２３］。孕

期母亲的 ＰＭ２ ５暴露水平也会影响婴儿的迷走神经张
力
［２４］。另外，研究发现暴露于超细颗粒物和 ＰＭ２ ５数小

时内就可引起急性病理改变，使 ＨＲＶ降低［２５］。也有研

究提示颗粒物直径越小，在短期内对 ＨＲＶ的影响越大，
而且女性较男性更易受到影响

［２６］。

瑞士成人空气污染和肺疾病队列研究结果表明，

在整个研究人群中并未发现 ＰＭ１０与 ＨＲＶ 存在相关
性，而在无心血管疾病的亚组人群中，ＰＭ１０水平与
ＨＲＶ呈负相关，提示颗粒物对心血管系统的不良反应
在健康的受试者中更为明显

［２７］。

４ ２　 ＮＯＸ、ＳＯ２和 Ｏ３
ＮＯＸ、ＳＯ２和 Ｏ３也是空气污染物中的重要组成成

分，主要来自汽车尾气和化石燃料的燃烧。加拿大的

一项研究比较了钢铁厂附近与距钢铁厂几公里外大学

校园内的两组人群 ＨＲＶ水平的区别，发现空气污染中
ＮＯＸ和 ＳＯ２含量较高的钢铁厂组人群 ＨＲＶ 水平显著
低于大学校园组。另外，ＮＯＸ日均暴露浓度升高一个
四分位数间距（８ ３０ ｍｍ３ ／ ｍ３）可使 ＳＤＮＮ 降低
６ ６ ｍｓ，ＳＯ２日均暴露浓度升高一个四分位数间距
（４ ６０ ｍｍ３ ／ ｍ３）可使 ＳＤＮＮ降低 ４ ０８ ｍｓ［２８］。墨西哥
城一项关于交通污染急性暴露对健康影响的定群研究

指出，污染物浓度与 ＨＲＶ 水平呈负相关，另外种族和
年龄也会对结果产生影响，并且不同污染物的影响存

在异质性
［２９］。尽管大部分研究表明 ＮＯＸ、ＳＯ２和 Ｏ３可

使 ＨＲＶ 水平降低，但也有研究并未发现两者的联
系
［３０］。既往研究存在样本量较少和污染物测定不准
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确等问题，因此仍需更多高质量研究去证明其关联性。

４ ３　 ＶＯＣｓ
ＶＯＣｓ是指在常温下即可挥发，沸点为 ５０ ～ ２６０ ℃

的一类有机化合物，其主要包括烷烃类、芳烃类、烯烃

类和卤烃类等。ＶＯＣｓ的来源主要有交通运输产生的
汽车尾气、工业废气和光化学污染等。一项关于室内

污染物对 ＨＲＶ 影响的研究指出，总 ＶＯＣｓ 浓度与
ＳＤＮＮ和 ＲＭＳＳＤ 均呈显著负相关，且总 ＶＯＣｓ 污染短
期暴露加重会使 ＨＲＶ降低［３１］。对多重化学物质过敏

症患者进行研究也发现，总 ＶＯＣｓ 浓度与 ＨＦ 呈负相
关，提示 ＶＯＣｓ 会抑制健康个体的副交感神经活
性
［３２］。针对 ＶＯＣｓ 中的不同成分对健康的影响，

Ｗｅｉｃｈｅｎｔｈａｌ等［３３］
的研究结果表明，乙烷与异戊二烯短

期暴露增加与 ＳＤＮＮ 和 ＨＦ 的降低有关，而丙烷和丁
烷暴露增加则与 ＳＤＮＮ、ＨＦ 和 ＬＦ 升高相关，提示
ＶＯＣｓ的不同成分作用并不一致。由此可见，ＶＯＣｓ 与
ＨＲＶ的关联性研究尚无一致性结论，需开展大样本研
究进行验证以得出更为可靠的研究结论。

４ ４　 作用机制
关于空气污染对 ＨＲＶ的作用机制尚不完全清楚，

研究提示可能有以下几种：（１）空气污染物通过刺激
呼吸道上的感受器引起肺部神经反射，由传入神经纤

维将信号传至脑干，对心脏和脉管系统的自主神经进

行调节，引起 ＨＲＶ 改变［３４］。Ｋｕｒｈａｎｅｗｉｃｚ 团队［３５］
证

实，空气污染物丙烯醛可通过激活位于小鼠气道的瞬

时受体电位锚蛋白 １ 阳离子通道，影响心脏交感神经
和副交感神经的平衡，使 ＨＲＶ 下降。（２）全身炎症和
氧化应激途径也被认为是空气污染降低 ＨＲＶ 水平的
重要机制之一。研究表明在炎症和氧化应激生物标志

物（包括 Ｃ反应蛋白、纤维蛋白原和尿 ８羟基２′脱氧
鸟苷等）水平较高组个体中，ＰＭ２ ５暴露对 ＨＲＶ的负向
效应更加明显

［３６］，而抗炎和抗氧化处理（如 Ｂ 族维生
素）能有效降低空气污染物对 ＨＲＶ 的影响［３７］。氧化

应激水平升高导致的线粒体 ＤＮＡ 变化可能是颗粒物
对 ＨＲＶ负向效应的生物学基础［３８］。（３）污染物可刺
激下丘脑室旁核释放促肾上腺皮质激素释放激素

［３９］，

进一步导致促肾上腺皮质激素和儿茶酚胺水平升高，

从而使心率增加，ＨＲＶ降低。以上机制并非单独发挥
作用，而是相互重叠和影响，共同调节 ＨＲＶ水平。
５　 结语

以上研究提示空气污染物可能引起自主神经功能

紊乱，从而降低 ＨＲＶ水平，增加心血管疾病的发病风
险，但目前国内外关于空气污染与 ＨＲＶ之间关联性研
究的结果并不一致。首先，各项研究针对的空气污染

物浓度及化学组分和研究人群方面存在差异，可能导

致结果不同；其次，研究设计方法、ＨＲＶ分析方法和统
计方法等不同也会对结果产生较大影响。因此还需通

过大样本研究进行进一步验证，从而为明确空气污染

与 ＨＲＶ以及心血管疾病的关系及机制提供更为坚实
的理论依据，服务于中国空气污染的控制和心血管疾

病的预防。
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