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  [摘 要] 目的 分析大气中二氧化氮(NO2)暴露对皮肤病门诊就诊情况的影响,为治理大气污染、保护

居民健康提供理论依据。方法 2014年1月至2019年12月收集重庆市空气中的NO2 日平均浓度、平均相对

湿度、平均气温及重庆市某医院皮肤病门诊就诊人次,基于广义相加模型使用时间序列分析方法在不同滞后时

间[0~5的单日滞后(lag0~5)和多天的移动平均暴露(lag01~05)]条件下分析NO2 浓度与皮肤病门诊就诊量

的关系。结果 2014年1月至2019年12月重庆市NO2 日平均浓度为(40.88±15.06)μg/m
3,重庆市某医院

皮肤病门诊就诊218
 

652人次,日均就诊量为202人次。NO2 暴露对该院皮肤病门诊就诊量造成影响,在lag0
时的效应值最大,且NO2 浓度与皮肤病门诊就诊量呈正相关,即NO2 浓度每增加10

 

μg/m
3 对应的该院皮肤

病门诊就诊量变化百分比为0.72%(95%可信区间0.10%~1.34%)。结论 暴露于NO2 可能会增加机体患

皮肤病的风险。
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[Abstract] Objective To

 

investigate
 

the
 

effects
 

of
 

NO2 exposure
 

on
 

outpatient
 

visits
 

of
 

dermatologic
 

disease,which
 

provides
 

theoretical
 

basis
 

for
 

air
 

pollution
 

control
 

and
 

residents'
 

health
 

protection.
Methods The

 

daily
 

mean
 

NO2 concentration,relative
 

humidity,daily
 

temperature
 

in
 

Chongqing
 

from
 

January
 

2014
 

to
 

December
 

2019,as
 

well
 

as
 

the
 

dermatologic
 

disease
 

outpatient
 

visits
 

of
 

a
 

hospital
 

in
 

Chongqing
 

during
 

the
 

same
 

period,were
 

collected.Then
 

the
 

time
 

series
 

analysis
 

method
 

with
 

generalized
 

additive
 

model
 

was
 

used
 

to
 

analysis
 

the
 

relationship
 

between
 

NO2 concentration
 

and
 

dermatologic
 

disease
 

outpatient
 

visits
 

on
 

the
 

condition
 

of
 

different
 

lag
 

time
 

(lag1-lag5
 

and
 

lag01-lag05).Results From
 

January
 

2014
 

to
 

December
 

2019,

the
 

daily
 

average
 

concentration
 

of
 

NO2 in
 

Chongqing
 

was
 

(40.88±15.06)μg/m
3,and

 

218
 

652
 

cases
 

dermato-
logic

 

disease
 

outpatient
 

visits
 

of
 

the
 

hospital
 

were
 

collected
 

with
 

an
 

average
 

daily
 

dermatologic
 

disease
 

outpa-
tient

 

visits
 

of
 

202
 

cases.The
 

results
 

of
 

time
 

series
 

analysis
 

revealed
 

that
 

the
 

effect
 

value
 

reached
 

the
 

maximum
 

on
 

the
 

condition
 

of
 

lag0,and
 

there
 

was
 

a
 

positive
 

correlation
 

between
 

NO2 concentration
 

and
 

dermatologic
 

dis-
ease

 

outpatient
 

visits
 

on
 

lag0:
 

the
 

corresponding
 

percentage
 

change
 

of
 

dermatologic
 

disease
 

outpatient
 

visits
 

in
 

the
 

hospital
 

increased
 

by
 

0.72%
 

(95%CI
 

0.10%-1.34%)
 

for
 

every
 

10
 

μg/m
3

 

increase
 

of
 

NO2 concentra-
tion.Conclusion The

 

NO2 exposure
 

may
 

increase
 

the
 

risk
 

of
 

dermatologic
 

disease
 

outpatient
 

visits
 

for
 

hu-
man.
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el; Time-series
 

analysis

  我国城市规模扩张和工业化发展逐渐加快,大气

污染问题也随之加剧,对公众身心健康造成严重威

胁。二氧化氮(NO2)作为最常见的大气污染物之一,
是引发颗粒物、光化学烟雾、酸雨产生的主要因素之

一[1-2],会对环境造成严重污染。环境中的NO2 还会

引起心血管、呼吸系统等疾病[3-4],威胁人体健康。

2021年全国339个城市的NO2 浓度为23
 

μg/m
3,未

达到《全球空气质量标准指南(2021)》的要求(规定

NO2 年平均浓度应控制在10
 

μg/m
3 以下)[5-6]。而皮

肤是人类机体用于抵御外界环境因素的第一道屏障,
当大气污染物侵袭皮肤导致其生理功能受损时将会

引发湿疹、痤疮、荨麻疹等皮肤病[7]。有研究表明,

NO2 暴露与皮炎、湿疹、痤疮、荨麻疹等皮肤病患病风

险存在关联[8-13],但其关系及关联程度尚有待于进一

步明确。重庆市主城区地处“四山”(明月山、中梁山、
缙云山和铜锣山)与“两江”(嘉陵江和长江)间的槽谷

地带,具有相对湿度较高和平均风速较小的独特气象

条件,并有着发达的传统重工业及交通网络,不利于

NO2 扩散。本研究采用时间序列分析法调查了重庆

地区NO2 暴露与某医院皮肤病门诊就诊量的关系,
旨在为保护居民健康和治理大气污染提供理论依据。

1 资料与方法

1.1 资料来源 皮肤病门诊就诊资料来源于重庆医

科大学附属第一医院,收集2014年1月至2019年12
月医院信息系统中记录的皮肤病每日门诊就诊量(指
就诊人次),按国际疾病分类第10版进行疾病分类汇

总,即皮肤和皮下组织疾病(L00-L99)。大气污染物

和气象因素监测资料分别来源于重庆市生态环境局

和重庆市气象局公开数据,收集2014年1月至2019
年12月 NO2、PM2.5、PM10、臭氧(O3)、二氧化硫

(SO2)、一氧化碳(CO)的逐日浓度监测数据,以及同

期重庆市气象局公开的日均温度和相对湿度的监测

数据。

1.2 方法 2023年11月采用时间序列分析方法分

析NO2 对皮肤病门诊就诊量的影响。由于居民发病

属小概率事件,以及每日门诊就诊量通常遵循泊松分

布,故采用广义相加模型分析 NO2 对皮肤病门诊就

诊量的影响。且引入协变量控制混杂因素的影响:
(1)以自然样条平滑函数控制时间的长期趋势、季节

趋势等因素对疾病就诊量的影响;(2)以自然样条平

滑函数控制温度、相对湿度等气象因素的非线性混杂

效应;(3)以哑变量控制“星期几效应”和“节假日效

应”。具体模型:LogE(Yt)=βZt+ns(time,df)+ns
(temperature,df)+ns(RH,df)+DOW+intercept。
式中Yt为观察日t当天的皮肤病门诊就诊量,E(Yt)
为观察日t日皮肤病门诊就诊量的数学期望值;β 为

回归系数;Zt为t日 NO2 浓度;DOW 为“星期几效

应”哑变量;ns为自然样条平滑函数;df 为自由度,自
由度的选择依据赤池信息准则确定。根据日均气温

和相对湿度对门诊就诊量影响的特点分别选择6和3
作为自由度纳入模型。鉴于NO2 对就诊行为的影响

可能存在滞后效应,在建立基本模型后引入0~5的

单日滞后(lag0~5)和多天的移动平均暴露(lag01~
05),分析NO2 对皮肤病门诊就诊量的影响。在上述

模型中添加自由度为3的自然样条函数,绘制 NO2
浓度与皮肤病门诊就诊量的暴露-反应关系曲线。另

外建立双污染物模型进行敏感性分析。

1.3 统计学处理 应用R4.1.1软件进行数据分析,
计量资料以x±s、最小值(Min)、上四分位数(P25)、
中位数(P50)、下四分位数(P75)、最大值(Max)表示,
采用Shapiro-wilk检验。采用Spearman秩相关系数

进行相关性分析。借助“mgcv”包分析大气NO2 浓度

每升高10
 

μg/m
3 人群皮肤病门诊就诊量增加的百分

比(即超额危险度)。检验水准:α=0.05。P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 基本情况 2014-2019年重庆市某医院皮肤病

门诊就诊量为218
 

652人次,日均就诊量为202人次。

NO2、PM2.5、PM10、O3、SO2、CO 平均浓度分别为

(40.88±15.06)、(54.45±36.37)、(80.10±47.65)、
(68.31±53.12)、(15.69±12.91)μg/m

3,以 及

(1.00±0.31)mg/m3;年度日均温度和相对湿度分别

为19.50
 

℃、76.87%。重庆市某医院皮肤病日均就

诊量呈上升趋势。见表1、图1。

表1  基本情况

指标 x±s Min P25 P50 P75 Max

皮肤病门诊就诊量(人次) 200.00±74.00 6.00 128.00 255.00 263.00 370.00

 NO2(μg/m
3) 40.88±15.06 6.00 30.00 39.00 50.00 108.00

 PM10(μg/m
3) 80.10±47.65 10.67 47.00 68.50 99.08 315.50
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续表1  基本情况

指标 x±s Min P25 P50 P75 Max

 PM2.5(μg/m
3) 54.45±36.37 6.00 30.00 44.00 68.00 238.00

 O3(μg/m
3) 68.31±53.12 2.00 26.00 52.83 102.08 317.00

 SO2(μg/m
3) 15.69±12.91 1.00 7.50 11.50 19.00 106.50

 CO(mg/m3) 1.00±0.31 0.10 0.80 0.95 1.20 3.20

气象因素

 日均温度(℃) 19.50±7.65 4.00 12.70 19.10 25.10 37.00

 相对湿度(%) 76.87±12.98 6.00 68.00 78.00 87.00 99.00

图1  2014-2019年重庆市某医院皮肤病门诊逐日

就诊量散点图

2.2 相关性分析 NO2 与PM10、PM2.5、SO2、CO
均呈明显正相关(r=0.602、0.571、0.324、0.545,P<

0.05);与 O3、相对湿度、温度均呈明显负相关(r=
-0.117、-0.090、-0.392,P<0.05)。见表2。

2.3 单污染物模型分析 NO2 对皮肤病门诊就诊量

的影响表现为在lag0时NO2 浓度与皮肤病门诊就诊

量关系有统计学意义,随NO2 浓度每增加10
 

μg/m
3

皮肤病门诊就诊量增加0.72%[95%可信区间(95%
CI)0.10%~1.34%];在lag1时皮肤病门诊就诊量

随着NO2 浓度升高而增加,但NO2 浓度与皮肤病门

诊就诊量关系无统计学意义。另外随着滞后期增加

NO2 浓度影响皮肤病就诊量的效应值逐渐减小。见

图2。

图2  NO2 浓度与皮肤病门诊就诊量增加的滞后效应

表2  相关性分析

指标 PM10 PM2.5 NO2 O3 CO SO2 相对湿度 温度

PM10 1.000 - - - - - - -

PM2.5 0.969a 1.000 - - - - - -

NO2 0.602a 0.571a 1.000 - - - - -

O3 -0.162a -0.237a -0.117a 1.000 - - - -
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续表2  相关性分析

指标 PM10 PM2.5 NO2 O3 CO SO2 相对湿度 温度

CO 0.610a 0.633a 0.545a -0.304a 1.000 - - -

SO2 0.669a 0.650a 0.324a -0.135a 0.412a 1.000 - -

相对湿度 0.080a 0.155a -0.090a -0.570a 0.249a 0.079a 1.000 -

温度 -0.370 -0.444 -0.392a 0.686a -0.422a -0.282 -0.376a 1.000

  注:-表示无此项;aP<0.05。

2.4 双污染物模型分析 在纳入第二污染物后NO2
对皮肤病门诊就诊量的影响未发生显著变化,表明

NO2 对皮肤病门诊就诊量的影响可能具有独立作用。
见表3。

表3  双污染物模型下NO2 浓度每升高10
 

μg/m
3 时

   对皮肤病门诊就诊量的影响

污染物模型 超额危险度(%) 95%CI

NO2 0.72 0.10~1.34

NO2+PM10 0.99 0.18~1.79

NO2+PM2.5 1.11 0.35~1.86

NO2+O3 0.94 0.25~1.63

NO2+SO2 0.71 0.05~1.37

NO2+CO 0.89 0.12~1.66

2.5 暴露-反应关系 NO2 浓度为0~25
 

μg/m
3 时

NO2 浓度与皮肤病门诊就诊量的暴露-反应关系近似

直线;NO2 浓度为25~75
 

μg/m
3 时随NO2 浓度的升

高皮肤病门诊就诊量增加;NO2 浓度高于75
 

μg/m
3

时曲线趋于平缓。见图3。

图3  2014-2019年重庆市NO2 浓度与皮肤病门诊

就诊量的暴露-反应关系

3 讨  论

NO2 是一种常见的全球性大气污染物,不仅会引

发严重环境污染问题,还会对人类机体带来巨大的威

胁。对抗环境污染物最重要的防御屏障是皮肤,当环

境污染物通过皮肤渗透的方式进入人体体内将可能

出现瘙痒或表皮屏障功能损害的问题[14-15]。台湾学

者进行的一项出生队列研究表明,在整个妊娠期及出

生后3个月内未观察到NO2 暴露与母婴特应性皮炎

有显著性关联[16]。然而一项横断面研究表明,NO2

年平均浓度与湿疹患病率呈负相关[17]。因此,NO2
暴露与皮肤病的关系还有待于进一步研究。

在既往的研究中时间序列分析方法可依照观测

到的时间序列相关数据借助曲线拟合与参数估计的

方法而建立数学模型[18],通过分析建立的数学模型探

索暴露因素与疾病的关系。本研究采用时间序列分

析方法根据收集的每日重庆市NO2 浓度及某医院皮

肤病门诊就诊人次分析了NO2 暴露是否会对该院皮

肤病门诊就诊量产生影响,结果显示,NO2 浓度与皮

肤病门诊就诊量呈正相关,在lag0时的效应值最大,

NO2 浓度每升高10
 

μg/m
3 皮肤病门诊就诊量增加

0.72%(95%CI
 

0.10%~1.34%)。与兰州、新乡两

地的研究结果一致,但影响效应程度不同,兰州、新乡

两地皮肤病门诊就诊量随NO2 浓度每升高10
 

μg/m
3

而分别增加1.71%、1.86%(95%CI
 

0.54~2.89、

1.06~2.66)[19-20]。造成以上结果差异的原因可能有

以下几点:(1)重庆主城区属资源禀赋较差的重工业

城市,具有独特的地理(处于槽谷地带)和气象条件

(相对湿度比较高和平均风速比较小),导致该区域大

气污染物形成空间差异,进而影响了 NO2 与皮肤病

门诊就诊量的关系及强度;(2)重庆相对于兰州、新乡

等地区NO2 重污染天气天数和时长也存在差异,进
而出现影响效应程度不一致的情况;(3)地域不同,以
及研究个体的生活方式、基因、体内激素水平、皮肤结

构等均存在差异,同样会影响 NO2 与皮肤病门诊就

诊量的关联强度。另外本研究还考虑环境中往往是

多种污染物共同存在,大气污染物 PM10、PM2.5、

O3、SO2、CO与NO2 可能存在协同或拮抗作用,进而

对皮肤病门诊就诊量造成影响,于是在单污染物模型

的基础上分别纳入PM10、PM2.5、O3、SO2、CO
 

5种

污染物与NO2 拟合双污染物模型并进行了分析,双
污染物模型分析结果显示,在纳入第二污染物后NO2
浓度与皮肤病门诊就诊量的关系均未发生显著变化,
提示NO2 对皮肤病门诊就诊量的影响具有独立健康

效应或是各污染物存在更复杂的交互影响作用而有

待于继续深入研究。
以上研究均未从量化的角度评价NO2 和皮肤病
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门诊就诊量的关系,因此,本研究还通过分析NO2 浓

度与皮肤病门诊就诊量的暴露-反应关系曲线研究污

染物暴露对人体健康的影响,结果显示,在NO2 浓度

为25~75
 

μg/m
3 时随 NO2 浓度升高皮肤病门诊就

诊量增加,当NO2 浓度高于75
 

μg/m
3 后暴露-反应关

系曲线趋于平缓,可见暴露-反应关系曲线中的转折点

为NO2 浓度75
 

μg/m
3,提示即使低于当前空气质量

指南的NO2 水平也可能会对公众健康产生危害。但

目前我国仍缺乏以人群为基础的NO2 相关健康风险

证据,要想更好地评估NO2 暴露相关的疾病负担,今
后应进行更大规模的队列研究。

综上所述,重庆市 NO2 浓度升高会导致皮肤病

门诊就诊量增加,提示可通过控制空气中 NO2 含量

降低居民皮肤病的患病风险,为公共卫生行动和战略

优化策略的制定提供理论依据,有助于改善空气质

量,提高人民生活质量和幸福感。不过,本研究仍存

在几点不足之处:(1)由于时间序列设计的本身缺陷

无法得出NO2 暴露与皮肤病门诊就诊量明确的因果

关系;(2)本研究使用固定站点监测大气污染数据,监
测数据无法充分代表个人暴露,可能低估了 NO2 暴

露与皮肤病门诊就诊量的关联程度;(3)目前收集的

数据有限,没有包括医疗状况和个人特征,如社会、经
济状况,受教育程度,是否有并发症等,无法进行分层

分析、识别可能的易感人群,且不能排除就诊者重复

就诊的情况;(4)本研究只分析了重庆一个城市及一

家医院的皮肤病门诊就诊情况,今后需采集更大样

本、在更多地区和更多医院进一步研究大气污染与皮

肤病的关系。
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