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　 　 摘要： 目的　 探讨烹饪油烟 （ｃｏｏｋｉｎｇ ｏｉｌ ｆｕｍｅ， ＣＯＦ） 对机体基因组 ＤＮＡ 总甲基化水平的影响。 方法　 选取哈尔

滨市内宾馆、 酒楼等餐饮业从业人员， 以 １２０ 名中餐厨师作为 ＣＯＦ 暴露人群， 以 １２０ 名从事后勤、 市场采购、 客房、
前台等人员作为对照人群， 进行流行病学问卷调查， 并采集血液进行基因组 ＤＮＡ 总甲基化水平检测。 结果　 ＣＯＦ 暴

露组和对照组人群的年龄、 受教育程度、 吸烟情况、 二手烟暴露、 工龄等因素差异无统计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 两组人

群 ＤＮＡ 均有不同程度甲基化， 但暴露组人群 ＤＮＡ 总甲基化水平显著高于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５）。 多元回归分析表明 ＣＯＦ
暴露量是影响厨师 ＤＮＡ 总甲基化水平的危险因素， ＣＯＦ 暴露量越大， ＤＮＡ 总甲基化水平越高。 结论　 在本研究条件

下， 长期暴露于 ＣＯＦ 的厨师人群 ＤＮＡ 总甲基化水平显著高于一般人群， ＤＮＡ 总甲基化水平与 ＣＯＦ 暴露量成正相关，
ＤＮＡ 总甲基化水平可作为 ＣＯＦ 暴露的候选效应生物学标志物， 应用于厨师人群肿瘤的早期筛查。
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　 　 中餐烹调多采用煎、 炒、 炸等方式， 在此过程中

产生了大量烹饪油烟 （ｃｏｏｋｉｎｇ ｏｉｌ ｆｕｍｅ， ＣＯＦ）。 研究

表明 ＣＯＦ 具有致突变作用， 能参与诱导 ＤＮＡ 加合物

形成从而引发肺癌［１～３］。 肿瘤的发生是多因素、 多阶

段、 多基因累积作用的结果， 基因组 ＤＮＡ 甲基化水

平异常也参与肿瘤的发生。 厨师由于职业特点长期暴

露于 ＣＯＦ， 且工作场所职业卫生状况良莠不齐， 面

临着较多的职业卫生问题。 本研究通过对厨师职业人

群进行血液采集和流行病学问卷调查， 揭示厨师职业

人群基因组 ＤＮＡ 甲基化水平及其主要影响因素， 为

保护该人群免于罹患肺癌及相关疾病的综合防治提供

理论依据。
１　 对象与方法

１􀆰 １　 对象

选取在哈尔滨市级和区级疾病预防控制中心预防

保健门诊体检办理健康证的宾馆、 酒楼等餐饮业从业

人员， 选择中餐厨师 １２０ 名作为 ＣＯＦ 暴露组 （排除凉

菜、 厨师学徒工、 备菜工等）， 选择从事后勤、 市场采

购、 客房、 前台等人员 １２０ 名作为对照组。 鉴于厨师

多为男性， 因此本调查研究对象均选择男性， 并尽可

能对两组人群的其他特征 （如年龄、 工龄、 文化程度

等） 进行匹配。 纳入标准： 连续从事目前工作的时间

不少于 １０ 年， 无肿瘤家族史； 排除标准： 不能积极配

合完成本次问卷调查或问卷完成质量不佳者。
１􀆰 ２　 内容与方法

·４７１· 中国工业医学杂志　 ２０１６ 年 ６ 月第 ２９ 卷第 ３ 期　 　 Ｃｈｉｎｅｓｅ Ｊ Ｉｎｄ Ｍｅｄ　 Ｊｕｎｅ ２０１６， Ｖｏｌ． ２９ Ｎｏ． ３　 　



１􀆰 ２􀆰 １　 现场流行病学调查　 本研究中所有调查对象

均清楚了解本研究的目的和意义， 签署知情同意书。
调查问卷由经过培训的调查员监督指导调查对象完

成， 并随机对调查对象进行问卷验证。 调查内容包括

调查对象的社会人口学特征、 文化程度、 吸烟饮酒

史、 健康状况、 肿瘤家族史、 职业暴露史 （包括工

龄、 每日实际工作时间等） 及家庭装修情况等， 各

项调查指标的分类程度均给出明确的定义。
１􀆰 ２􀆰 ２　 实验室检测　 完成流行病学问卷调查后， 由

医护人员采集非抗凝静脉血 ４ ｍｌ， 离心分离血清后将

血凝块于－ ８０℃ 保存备用， 实验时室温融化后采用

ＴＩＡＮａｍｐ Ｂｌｏｏｄ Ｃｌｏｔ ＤＮＡ Ｋｉｔ （天根公司， 中国） 提

取 ＤＮＡ， 采用 ＭｅｔｈｙｌＦｌａｓｈＴＭ Ｍｅｔｈｙｌａｔｅｄ ＤＮＡ Ｑｕａｎｔｉｆｉ⁃
ｃａｔｉｏｎ Ｋｉｔ （Ｅｐｉｇｅｎｔｅｋ 公司， 美国） 检测 ＤＮＡ 总甲基

化水平。
１􀆰 ３　 数据统计分析

调查表审核无误后双录入 ＥｐｉＤａｔｅ３􀆰 １ 数据库，
并采用一致性检验等方法进行数据比对、 逻辑检错，
剔除资料填写不完整或者有明确错误的问卷。 采用

ＳＰＳＳ１７􀆰 ０ 软件进行数据统计分析， 计数资料采用 χ２

检验， 计量资料先进行正态分布检验， 若数据符合正

态分布则进行 ｔ 检验和单因素方差分析， 如不符合正

态分布则采用 χ２ 检验。 多因素分析采用非条件

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逐步回归模型分析方法， 涉及的主要变量赋

值方法见表 １。
表 １　 ＤＮＡ 甲基化水平影响因素主要计数变量赋值

变量 因素 赋值

Ｘ１ 年龄 （岁） １＝ ３０～３９； ２＝ ４０～４９； ３＝ ５０～
Ｘ２ 文化程度 １＝初中及以下； ２＝高中 ／ 中专； ３＝大专

Ｘ３ 吸烟情况 １＝是； ２＝否

Ｘ４ 饮酒情况 １＝是； ２＝否

Ｘ５ 二手烟暴露 １＝是； ２＝否

Ｘ６ 健康状况 １＝健康； ２＝欠佳

Ｘ７ 肿瘤家族史 １＝有； ２＝无

Ｘ８ 近 ５ 年家中装修 １＝是； ２＝否

Ｘ９ 工种 １＝厨师； ２＝非厨师

Ｘ１０ 工龄 （年） １＝ １０～１９； ２＝ ２０～２９； ３＝ ３０～
Ｘ１１ 厨房内油烟量 １＝轻度； ２＝中度； ３＝重度

Ｘ１２ 厨房内通风设施 １＝好； ２＝一般； ３＝差

２　 结果

２􀆰 １　 调查对象基本情况

ＣＯＦ 暴露组和对照组人群基本情况见表 ２， 两组

人群在年龄、 工龄、 受教育程度、 吸烟、 饮酒、 二手

烟暴露、 家中装修情况、 肿瘤家族史等方面差异无统

计学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。

表 ２　 ＣＯＦ 暴露组与对照组人群基本特征

人 （％）

特征
暴露组

（ｎ＝ １２０）
对照组

（ｎ＝ １２０）
ｔ ／ χ２ 值 Ｐ 值

年龄（ｘ±ｓ， 岁） ４２􀆰 ９±６􀆰 ６３ ４２􀆰 １±５􀆰 １８ ０􀆰 ７０６ ０􀆰 ４８２

３０～３９ ４０ （３３􀆰 ３） ３６ （３０􀆰 ０）

４０～４９ ５６ （４６􀆰 ７） ７２ （６０􀆰 ０）

５０～ ２４ （２０􀆰 ０） １２ （１０􀆰 ０）

工龄 （ｘ±ｓ， 年） ２０􀆰 ９±７􀆰 ０１ ２０􀆰 ６±５􀆰 ５２ ０􀆰 ２３２ ０􀆰 ８１７

１０～１９ ５０ （４１􀆰 ７） ４４ （３６􀆰 ７）

２０～２９ ４６ （３８􀆰 ３） ６２ （５１􀆰 ７）

３０～ ２４ （２０􀆰 ０） １４ （１１􀆰 ７）

受教育程度 ０􀆰 ２１７ ０􀆰 ３４７

初中以下 ７８ （６５􀆰 ０） ７２ （６０􀆰 ０）

初中 ３０ （２５􀆰 ０） ３６ （３０􀆰 ０）

高中／大专 １２ （１０􀆰 ０） １２ （１０􀆰 ０）

吸烟情况 ０􀆰 ３００ ０􀆰 １８８

是 ６４ （５３􀆰 ３） ６２ （５１􀆰 ７）

否 ５６ （４６􀆰 ７） ５８ （４８􀆰 ３）

饮酒情况 ０􀆰 ３２７ ０􀆰 １９２

是 ６９ （５７􀆰 ５） ７１ （５９􀆰 ２）

否 ５１ （４２􀆰 ５） ４９ （４０􀆰 ８）

二手烟暴露 ０􀆰 ６３７ ０􀆰 ５２４

是 ９４ （７８􀆰 ３） ８８ （７３􀆰 ３）

否 ２６ （２１􀆰 ７） ３２ （２６􀆰 ６）

厨房内油烟量

轻 ８６ （７１􀆰 ７）

中 ２８ （２３􀆰 ３）

重 ６ （５􀆰 ０）

厨房内通风设施

好 ９６ （８０􀆰 ０）

一般 ２０ （１６􀆰 ７）

差 ４ （３􀆰 ３）

注： 年龄、 工龄的统计量为 ｔ 值， 其余为 χ２ 值； 厨房内油烟量、 厨房

通风设施情况判断标准参考文献 ［４］。

２􀆰 ２　 基因组 ＤＮＡ 总甲基化水平

ＣＯＦ 暴露组和对照组人群基因组 ＤＮＡ 均有不同

程度 ＤＮＡ 甲基化发生， 暴露组 ＤＮＡ 总甲基化量为

（１􀆰 ２６５±０􀆰 ９３７） ｎｇ ／ １００ μｌ， 对照组 ＤＮＡ 总甲基化量

为 （０􀆰 ９１７±０􀆰 ５６９） ｎｇ ／ １００ μｌ， 暴露组 ＤＮＡ 总体甲

基化量明显高于对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０５， Ｆ＝ １５􀆰 ５３４）。
２􀆰 ３　 ＤＮＡ 总甲基化水平影响因素分析

２􀆰 ３􀆰 １　 ＤＮＡ 总甲基化水平影响因素的单因素方差分

析　 将 ＤＮＡ 总甲基化水平作为因变量， 将可能影响

ＤＮＡ 总甲基化水平的因素作为影响因素进行单因素

方差分析， 结果显示年龄、 受教育程度、 吸烟情况、
饮酒情况、 二手烟吸烟等因素对 ＤＮＡ 总甲基化水平
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没有显著影响 （Ｐ ＞０􀆰 ０５）， 而职业特征 （工种） 对

ＤＮＡ 总甲基化水平有显著影响 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 即 ＣＯＦ
暴露能显著增加机体 ＤＮＡ 总甲基化水平。 见表 ３。
２􀆰 ３􀆰 ２　 ＤＮＡ 总甲基化水平影响因素的多元线性回归

分析 　 采用非条件 Ｌｏｇｉｓｔｉｃ 逐步回归模型分析， 将

ＤＮＡ 总甲基化水平作为因变量， 将可能影响 ＤＮＡ 总

甲基化的因素作为自变量， 进入方程水准 ０􀆰 ０５， 排

除水准 ０􀆰 １０， 变量采用向前选择法进入模型， 引入

多元线性回归方程。 结果表明排除混杂因素后， ＣＯＦ
暴露量 （ｈ） ＝ （烹饪年限×每天工作小时数） 是影

响 ＤＮＡ 总甲基化水平的唯一决定因素 （Ｐ＜０􀆰 ０５），
即 ＣＯＦ 暴露量越大， 甲基化水平越高。 见表 ４。
３　 讨论

中餐制作过程中产生的大量 ＣＯＦ 已成为室内空

气污染的主要来源之一。 多位学者对 ＣＯＦ 成分进行

了检测分析， 表明 ＣＯＦ 主要由粒径达微米级的细油

滴组成， 比重较大， 其组分多达 ２００ 多种， 含有多

环芳烃在内的多种化学致癌物。 国外研究证实 ＣＯＦ

表 ３　 影响 ＤＮＡ 总甲基化水平因素的单因素方差分析

影响因素 赋值
ＤＮＡ 甲基化水平

（ｎｇ ／ １００ μｌ）
Ｆ 值 Ｐ 值

文化程度 ０􀆰 １３６ ０􀆰 ８７３
初中及以下 １􀆰 １００±０􀆰 ７９４
高中 ／ 中专 １􀆰 １１６±０􀆰 ７８５
大专 ０􀆰 ９７８±０􀆰 ８５０

工种 ６􀆰 ０３５ ０􀆰 ０１５
厨师 １􀆰 ２６５±０􀆰 ９３７
非厨师 ０􀆰 ９１７±０􀆰 ５６９

工龄 （年） ０􀆰 ２４６ ０􀆰 ７８３
１０～１９ １􀆰 １１６±０􀆰 ８６７
２０～２９ １􀆰 ０３９±０􀆰 ７４２
３０～ １􀆰 １７６±０􀆰 ７６２

年龄 （岁） ０􀆰 ５３９ ０􀆰 ５８５
３０～３９ １􀆰 １６７±０􀆰 ９３０
４０～４９ １􀆰 ０２０±０􀆰 ７０３
５０～ １􀆰 １７８±０􀆰 ７９１

吸烟 ０􀆰 １０５ ０􀆰 ７４７
是 １􀆰 １１３±０􀆰 ８７６
否 １􀆰 ０６６±０􀆰 ６９３

饮酒 ０􀆰 １１４ ０􀆰 ７０６
是 １􀆰 １０４±０􀆰 ７３７
否 １􀆰 ０５２±０􀆰 ５８４

二手烟暴露 ０􀆰 ３０４ ０􀆰 ５８２
是 １􀆰 １１９±０􀆰 ８３０
否 １􀆰 ００４±０􀆰 ６６０

表 ４　 ＤＮＡ 总甲基化水平影响因素的多元线性回归分析

入选变量 回归系数 标准误 ｔ 值 Ｐ 值 ９５％ＣＩ 下限 ９５％ＣＩ 上限

截距 ０􀆰 ４７ ０􀆰 ３６６ １􀆰 １４０ ０􀆰 ２５９ －０􀆰 ３２ １􀆰 １５
ＣＯＦ 暴露量 ３􀆰 ０７×１０－５ ０􀆰 ０００ ２􀆰 ４４４ ０􀆰 ０１８ ０􀆰 ５６×１０－５ ５􀆰 ５９×１０－５

具有遗传毒性， 能参与诱导 ＤＮＡ 加合物形成， 诱发

肺癌［１～３］； 张诚等［８］ 研究表明 ＣＯＦ 可诱导正常人支

气管上皮细胞发生恶性转化， 诱发小鼠肺组织癌前病

变及癌变， 病理类型主要为肺腺癌。 动物实验研究发

现 ＣＯＦ 暴露可使大鼠肺脏出现癌前病变的病理学改

变， 且病变程度与暴露时间和暴露量成正比， 证实

ＣＯＦ 是肺腺癌、 鳞癌的危险因素［９～１２］。 这些研究结

果表明 ＣＯＦ 具有致癌性， 长期暴露于 ＣＯＦ 的厨师罹

患肺癌的危险性较高。
有学者指出 ＤＮＡ 甲基化是所有癌症共有的指纹，

ＤＮＡ 甲基化可开启或关闭那些对肿瘤细胞有利或不

利的程序通道， 促进癌症发生发展， 因而 ＤＮＡ 甲基

化被称为肿瘤发生的 “第三条途径” ［１３］。 在甲基转

移酶催化下， ＤＮＡ 上 ５′序列 ＣＧ 两个核苷酸的胞嘧啶

被选择性地添加甲基， 形成 ５⁃甲基胞嘧啶， 且甲基

化的核苷酸可随 ＤＮＡ 复制而遗传。 ＤＮＡ 甲基化主要

包括 ５⁃甲基胞嘧啶 （５⁃ｍＣ） 和少量的 Ｎ６⁃甲基腺嘌

呤 （Ｎ６⁃ｍＡ） 及 ７⁃甲基鸟嘌呤 （７⁃ｍＧ）。 ＤＮＡ 甲基

化可导致 ＤＮＡ 构象变化， 进而影响蛋白质与 ＤＮＡ 的

相互作用。 ＤＮＡ 高甲基化时会发生从常规的 Ｂ⁃ＤＮＡ
向 Ｚ⁃ＤＮＡ 的过渡， 由于 Ｚ⁃ＤＮＡ 结构收缩、 螺旋加

深， 使蛋白质赖以结合的原件缩入大沟而不利于转录

启动， 导致基因失活， 细胞生长失控［１４］。 本研究结

果发现暴露于 ＣＯＦ 的厨师人群基因组 ＤＮＡ 总甲基化

水平显著高于非 ＣＯＦ 暴露人群 （Ｐ ＜ ０􀆰 ０５）， 说明

ＣＯＦ 能导致机体 ＤＮＡ 甲基化的发生。 此外， 我们对

调查对象的年龄、 工龄、 吸烟、 教育程度、 ＣＯＦ 暴

露量等与 ＤＮＡ 甲基化水平的相关性的分析结果表明，
ＣＯＦ 暴露量与机体 ＤＮＡ 总甲基化水平显著相关， 即

ＣＯＦ 暴露量越大， 机体 ＤＮＡ 总甲基化水平越高。
ＣＯＦ 暴露会导致机体哪一个或哪几个基因位点发生

异常高甲基化， 这是本研究后续需要进一步探讨的问

题； 此外， 本研究还需要进一步扩大观察样本量， 以

使研究结果更客观， 更具有说服力。
综上所述， ＣＯＦ 是一类具有遗传毒性的化学物，

厨师由于长期暴露于 ＣＯＦ 环境， 会使基因组 ＤＮＡ 甲

基化水平增高。 ＤＮＡ 异常甲基化是肿瘤发生的早期

事件， 先于细胞恶变而发生， 可能是 ＣＯＦ 致癌的主

要作用机制之一， 因此机体 ＤＮＡ 甲基化水平可作为

ＣＯＦ 暴露的早期效应生物学标志物的候选对象， 应

用于厨师人群肺肿瘤的早期筛查。
（致谢： 本论文得到哈尔滨医科大学于维汉院士

杰出青年培养基金资助）
（下转第 ２３２ 页）
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家有职业病危害作业的单位职业卫生管理档案各项内容建档

率偏低。 主要原因： （１） 南京辖区站段大部分用人单位领导

职业病法律意识淡薄； （２） 未建立职业卫生档案管理系统；
（３） 管理部门及职责不明确； （４） 管理制度不健全； （５） 缺

少相应支持文件； （６） 专业人员知识缺乏。 建档的主体是用

人单位， 职业卫生档案管理工作首先要强化领导法律意识，
明确单位相关部门责任， 制定实施方案， 形成一套行之有效

的管理体系［１］ ， 即实现职能管理部门、 职业卫生技术服务机

构、 用人单位三方有机结合并在职业卫生工作中承担不同的

责任， 共同把职业卫生档案做好、 管好、 用好， 最终达到按

相关法律、 法规、 标准规范等要求， 持续改进、 不断完善企

业职业卫生工作之目的， 让职业卫生档案管理工作向着规范

化、 正规化、 科学化的轨道健康发展。
３􀆰 ２　 加强职业卫生档案管理系统信息化建设

职业卫生档案管理系统信息化管理对提高建档工作效率、
职业卫生信息使用效率、 职业卫生档案管理效率， 实现职能

管理部门、 职业卫生技术服务机构、 用人单位三方相关信息

共享具有重要意义。 职业卫生档案是职业病防治机构在日常

工作活动中形成的公文、 像册、 图表、 书信、 记录、 录音、
录像、 总结等各种门类和各种载体档案， 它是职业病防治机

构的宝贵财富， 对这一信息资源加强管理对职业病防治机构

领导决策科学化和现代化建设极为重要。 因此， 各单位应加

大投资力度， 加强与相关部门合作开发职业卫生档案管理办

公软件， 充分发挥电子计算机在档案管理中的作用。 基层单

位应从加强职业卫生档案的建立与健全建设需要着手， 注重

工作场所相关档案资料的收集、 整理、 归档， 强调归档资料

的及时性、 完整性， 加强职业卫生档案的规范化管理， 完善

企业职业病防治工作。
３􀆰 ３　 强调职业卫生档案质量

职业卫生档案能否准确、 完整、 动态地反映职业卫生工

作的全过程， 质量控制至关重要。 必须通过技术标准的质量

控制、 工作过程质量控制、 监管考核予以实现。 技术标准的

质量控制主要是把好职业卫生档案质量关， 工作过程质量控

制需要职业卫生服务机构专业人员和用人单位相关工作人员

共同完成， 职业卫生档案管理人员是整个档案规范化管理的

具体实施者， 对从事职业卫生档案管理人员要进行经常和定

期的相关知识培训和技术指导， 使其了解一定的职业卫生业

务知识及档案意识和法制观念； 职能管理部门要加强监管，
以保证企业职业卫生工作顺利进行。
３􀆰 ４　 强化职业卫生档案科学管理

职业卫生档案资料的科学管理是对职业卫生工作成果的

保护， 是用人单位依法经营的直接证据， 档案资料的定期妥

善保存非常重要， 该项工作必须持续有效地进行， 建立健全

职业卫生档案工作要在监管和职业卫生服务机构专业指导下

予以实现。 本次调查显示， 经业务培训、 技术指导， 南京辖

区站段 （含分段） ５４ 家有职业病危害作业的单位职业卫生档

案建档率、 职业卫生档案管理水平有了极大提高， 取得了明

显效果。
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