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　 　 摘要： 职业噪声性听力损失是一种多因素疾病， 近年来的报道认为其与遗传因素存在一定的相关性； 同时， 关

于噪声暴露与高血压的关系研究越来越多， 且高血压亦受一定的遗传因素影响， 因此本文就近年来关于职业性噪声暴

露与听力损失、 高血压发生可能存在的共同机制以及相关基因多态性研究作一概述。
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　 　 随着我国工业技术的发展， 工厂数目剧增， 职业性噪声

对工人健康的不良效应问题尤为突出和普遍。 噪声可对人体

造成特异性的听觉损伤与其他非特异性的有害影响。 特异性

损伤主要是职业噪声性听力损失 （ ｏｃｃｕｐａｔｉｏｎａｌ ｎｏｉｓｅ⁃ｉｎｄｕｃｅｄ
ｈｅａｒｉｎｇ ｌｏｓｓ， ＯＮＨＬ）， 指劳动者由于长期接触工作环境中的噪

声而发生的一种渐进性感音性耳聋， 早期表现为听觉疲劳，
暂时性听阈位移 （ ｔｅｍｐｏｒａｒｙ ｔｈｒｅｓｈｏｌｄ ｓｈｉｆｔ， ＴＴＳ） 若得不到及

时恢复， 久之则会导致高频和语频听力损失的发生。 有报道

认为， 职业性噪声性听力损失的病因和机制复杂， 不仅受环

境暴露因素影响， 还与遗传、 性别、 社会经济地位、 种族及

其他因素相关［１］ 。 非特异性的损伤包括心血管系统、 神经系

统、 内分泌系统及消化系统等方面的影响。 近年来， 国内外

多数学者认为噪声暴露是心血管系统疾病的高危因素之一，
一定程度上可影响心血管系统易感性因素变化［２～４］ ， 在噪声作

用下， 心率可表现为加快或减慢， 心电图 ＳＴ 段或 Ｔ 波出现缺

血性改变； 血压变化早期表现不稳定， 长期接触高声压级的

噪声会引起血压的持续性升高。
１　 职业性噪声听力损失的发病机制

职业性噪声暴露， 主要通过影响耳蜗毛细胞内层与外层

的正常生理代谢及结构变化， 甚至两者联合作用， 最终导致

听力损失的发生， 噪声对听觉系统的影响可以大致分为机械

损伤与代谢损伤两部分的机制。

１􀆰 １　 机械损伤

在强噪声暴露刺激下， 耳蜗毛细胞基底膜会发生变构偏

转、 细胞间桥接断裂、 细胞从组织中脱离等， 耳蜗迷路液体

强烈波动， 并在蜗管内形成涡流， 冲击耳蜗螺旋器， 可出现

不同程度的机械性损伤。 严重情况下， 基底膜从耳蜗蜗轴中

脱离， 内外层毛细胞分离， 以至发生重度听力损失。
１􀆰 ２　 代谢损伤

噪声刺激可以引起耳蜗的代谢活动紊乱， 包括细胞呼吸、
离子平衡紊乱等， 目前发现氧化应激途径在 ＯＮＨＬ 发生与发

展机制中起着重要作用。 机体暴露于强噪声后， 耳蜗细胞内

活性氧 （ｒｅａｃｔｉｖｅ ｏｘｙｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ， ＲＯＳ） 和活性氮 （ｒｅａｃｔｉｖｅ ｎｉ⁃
ｔｒｏｇｅｎ ｓｐｅｃｉｅｓ ， ＲＮＳ） 水平提高， 同时激活超氧化物歧化酶

（ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ， ＳＯＤ） 等大量的抗氧化及促抗氧化因

子， 使细胞线粒体代谢负荷加重， 细胞经过反复刺激后， 可

能会导致多种酶反应系列异常、 耳蜗内血流改变或细胞间信

号传递改变等， 最终致使耳蜗损伤、 听力损失发生。
２　 噪声与高血压之间的关系研究

现有理论认为， 机体受到噪声暴露刺激导致抗氧化防御

系统受损， 破坏了动态平衡， 则通过 ＮＡＤＰＨ 氧化酶 （ｎｉｃｏｔｉｎ⁃
ａｍｉｄｅ ａｄｅｎｉｎｅ ｄｉｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ｐｈｏｓｐｈａｔｅ ｏｘｉｄａｓｅ）、 内皮型一氧化氮

合酶 （ｅｎｄｏｔｈｅｌｉａｌ ｎｉｔｒｉｃ ｏｘｉｄｅ ｓｙｎｔｈｅｓｅ， ｅＮＯＳ）、 脱偶联和黄嘌

呤氧化酶 （ｘａｎｔｈｉｎｅ ｏｘｉｄａｓｅ， ＸＯＤ） 途径产生大量 ＲＯＳ， 使机

体处于氧化应激的状态， 引起血压持续升高和血管损害。 佘

晓俊［５］通过动物实验验证了噪声应激可能影响心脏局部肾素⁃
血管紧张素系统 （ＲＡＳ）， 噪声暴露导致心肌超微结构损伤，
线粒体损伤尤其严重； 噪声可使心肌组织膜脂质过氧化， 抗

氧化能力降低， 从而扰乱心肌氧化 ／抗氧化平衡状态， 发生心
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肌氧化损伤。 噪声暴露后心肌组织中 ＡｎｇⅡ浓度升高， ＡＧＴ、
ＡＴ１ＡｍＲＮＡ 表达升高， 提示噪声暴露后心脏 ＲＡＳ 兴奋， ＡｎｇⅡ
生成增加， 说明心脏 ＲＡＳ 兴奋可能是噪声损伤心脏的途径之

一。 此外， 胡中伟［６］ 测量在噪声应激过程中大鼠的一系列心

脏结构和功能指标， 发现噪声应激可引起心肌内质网应激

（ＥＲＳ）， 其诱导重要相关因子 （保护性因子 ＧＲＰ７８ 和损伤性

因子 ＣＨＯＰ） 表达失衡， 造成心肌细胞的损害。 上述研究说明

噪声暴露可引起心血管系统的一系列改变， 但噪声暴露引起

机体反应的初期信号分子以及氧化应激的机制目前尚不明确，
因此噪声对心血管系统的影响研究仍有待深入。

近年来关于职业性噪声暴露与高血压发病之间的流行病

学调查越来越多， 其结果不完全一致。 Ａｔｔａｒｃｈｉ［７］ 等人对橡胶

制造业工人的研究中， 按照噪声暴露情况、 轮班作业分为 ４
组， 发现噪声暴露≥８５ ｄＢ、 轮班作业各组的高血压患病率与

对照组相比差异均有统计学意义 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 对收缩压及舒张

压值进行线性回归分析， 舒张压虽然随噪声暴露声级水平而

增加， 但各组之间的舒张压值差异并无统计学意义； 经过

Ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归模型排除混杂因素， 发现轮班作业、 噪声暴露与

高血压发生之间存在显著关系 （Ｐ＜０􀆰 ０５）， 并且两者之间存在

交互作用 （ ＳＩ ＝ １􀆰 ０８７） （ ９５％ ＣＩ ＝ １􀆰 ００６ ～ ４􀆰 ７０８）。 Ｙｏｕｓｅｆｉ
Ｒｉｚｉ［８］等对伊斯法罕地区某工厂 ８０ 名接噪工人与对照组相比，
噪声组的收缩压值与接触噪声声级之间存在线性关系：
Ｓ （ｍｍ Ｈｇ）＝ ０􀆰 ０９Ｎ ［ｄＢ （Ａ） ］ ＋５􀆰 ４４， 但其认为舒张压值

与接噪声级无关联。 目前一致认为高血压是一种多因素疾病，
人群种族遗传背景不同、 观察样本量大小和其他多种混杂因

素， 都可能导致上述研究结果不一， 甚至出现相反的结论。
国内关于噪声暴露与高血压之间的剂量⁃反应关系以及队列研

究［９］目前很少， 故职业性噪声暴露对我国职业人群高血压影

响的流行病学调查尚难有定论。
高血压是我国长期需要重点防治的疾病， 同时其作为噪

声对人体造成的重要非特异损伤之一， 近年来得到越来越多

的重视， 但噪声与高血压之间是否存在类似于剂量⁃反应关系

的现象， 噪声对高血压形成与发展的具体影响如何， 且氧化

应激机制上游的相关因子和其他影响机制， 目前仍有待深入

探究。
３　 基因多态性研究

机体受到噪声刺激后所产生的氧化应激相关机制， 可能

是多种疾病发生的共同机制， 近年来国内外学者认为 ＯＮＨＬ
与某些易感基因的多态性相关［１０，１１］ ， 基因多态性是指一个生

物群体同时存在两种或多种不连续的变异型、 基因型或等位

基因， 包括单核苷酸多态性 （ ｓｉｎｇｌｅ ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ，
ＳＮＰｓ） 和拷贝数多态性 （ｃｏｐｙ ｎｕｍｂｅｒ ｐｏｌｙｍｏｒｐｈｉｓｍｓ， ＣＮＰｓ）
两种， 而高血压是目前公认为与遗传因素存在相关性的疾病

之一， 现就近年来关于职业噪声与听力损失、 高血压可能存

在的共同机制中相关基因多态性研究作一探讨。
３􀆰 １　 超氧化物歧化酶 （ｓｕｐｅｒｏｘｉｄｅ ｄｉｓｍｕｔａｓｅ， ＳＯＤ）

ＳＯＤ 是生物体内重要的抗氧化酶， 体内合成的氧自由基

清除剂， 其水平下降可导致脂质过氧化反应， 参与心血管等

疾病的形成与发展。 Ｌｉｕ Ｙ Ｍ 等［１２］ 的研究发现， 通过建立模

型对比噪声听力损失易感人群与耐受人群的 ５ 个 ＳＮＰｓ （ＳＯＤ２
ｒｓ２８４２９８０， ｒｓ５７４６１３６， ｒｓ２７５８３３１， ｒｓ４８８０， ｒｓ５７４６０９２ ）， 其

中， ｒｓ４８８０ 的 ＣＴ 基因型是噪声性听力损失 （ＮＩＨＬ） 易感性

的高危因素， 而在更高的噪声暴露等级中， ｒｓ４８８０ 多态性与

ＮＩＨＬ 易感的关联性更明显， 说明其与噪声暴露之间存在交互

作用。 Ｅｓｋａｎｄａｒｉ⁃Ｎａｓａｂ Ｅ［１３］的研究发现伊朗人群中 ＳＯＤ１ ＡＴＧ
上游 １６８４ ｂｐ 启动子区域的一段 ５０ ｂｐ 的插入 ／缺失片段长度多

态性与心血管疾病相关， ＳＯＤ１ 基因 ５０ ｂｐ ｄｅｌ ／ ｄｅｌ 和 Ｉｎｓ ／ Ｄｅｌ
基因型及其等位基因多态性， 均可以增加患心血管疾病的风

险。 上述研究表明， ＳＯＤ 是职业性噪声暴露引起听力损失、
心血管疾病的重要效应分子之一， 其基因多态性可能与两种

疾病均存在相关性， 但其位点、 基因型之间是否存在交互作

用等尚不清楚， 且上述调查仍需要在不同人群中扩大样本量

进行重复观察， 并通过严格的实验设计及统计学分析， 控制

混杂因素， 以达到验证的效果。
３􀆰 ２　 热休克蛋白 （ｈｅａｔ ｓｈｏｃｋ ｐｒｏｔｅｉｎ， ＨＳＰ）

ＨＳＰ 是指在外部刺激状态下能够高效表达的一类细胞应

激蛋白， 可以保护细胞并促进细胞对各种刺激所造成的损伤

进行自身修复， 按照蛋白分子的大小可以分为 ＨＳＰ１１０、
ＨＳＰ９０、 ＨＳＰ７０、 ＨＳＰ６０ 以及小分子热休克蛋白五类， 其中关

于 ＨＳＰ７０ 家族的相关发现较早， 其被认为与高血压发病机制

的关联最为密切。 Ｙｕａｎ Ｊ［１４］ 等人提出， 噪声暴露工人的

ＨＳＰ６０ 抗体与 ＨＳＰ７０ 抗体水平可能与心电图异常有关， 而

ＨＳＰ７０ 抗体是噪声引起心电图异常的独立性因素， 可能成为

长期接触低频噪声作业工人机体异常的血清学标志物之一。
吴韦［１５］等人的研究中， 应用 ＰＣＲ⁃ＲＦＬＰ 方法分析 ＨＳＰ７０⁃１ ＋
１９０Ｇ ／ Ｃ、 ＨＳＰ７０⁃２ ＋１２６７Ａ ／ Ｃ 和 ＨＳＰ７０⁃ｈｏｍ ＋２４３７Ｔ ／ Ｃ 位点的

基因多态性， 发现 ＨＳＰ７０⁃１＋１９０Ｇ ／ Ｃ 与 ＨＳＰ７０⁃２＋１２６７Ａ ／ Ｃ 多

态性与江西汉族人冠心病的危险性有关联， ＨＳＰ７０⁃ｈｏｍ ＋
２４３７Ｔ ／ Ｃ 多态性则与其无相关性。 Ｍａｒｄａｎ［１６］ 等人的研究表明，
心血管疾病组的 ＨＳＰ７０⁃２ 基因＋１２６７ Ａ＞Ｇ 位点上 ＡＧ＋ＧＧ 基因

型及 Ｇ 等位基因频率均明显高于对照组， 说明 ＨＳＰ７０⁃２ ＋１２６７
多态性是患心血管疾病的危险因素。 关于听力损失方面， 杨

杪［１７］等人的研究表明， 对 ＨＳＰ７０ 基因的单倍型分析提示由

⁃１９０Ａ （ ＨＳＰ７０⁃ｌ ）、 ⁃１２６７Ｂ （ ＨＳＰ７０⁃２ ） 和⁃２４３７Ａ （ ＨＳＰ７０⁃
ｈｏｍ） 等位基因构成的 Ｈａｐ５ 单倍型在噪声性听力损失组中明

显增加， 与听力正常组相比差异有统计学意义 （２０ ／ ７， Ｐ ＝
０􀆰 ００５）； 由⁃１９０Ａ、 ⁃１２６７Ｂ 和⁃２４３７Ｂ 等位基因构成的 Ｈａｐ ６ 单

倍型只存在于噪声性听力损失组， 与听力正常组相比差异有

统计学意义 （７ ／ ０， Ｐ＝ ０􀆰 ００５）； 李艳红［１８］ 在职业性噪声听力

损失与 ＨＳＰ７０ 基因多态性的研究中提出， ＨＳＰ７０ 基因 ＳＮＰ 与

ＮＩＨＬ 的易感性有关， 其 ｒｓ２７６３９７９ 位点的 ＣＣ、 ＴＣ、 ＴＴ 基因

型分布差异有统计学意义， 其 ＴＴ 基因型是 ＮＩＨＬ 的危险因素；
单体型 ＣＣＴ 和 ＧＣＴ 是 ＮＩＨＬ 的危险因素。 因此， ＨＳＰ 可能参

与职业性噪声暴露引起听力损失、 心血管系统变化的机制，
且有可能存在共同基因多态性位点， 但上述研究结论仍需要

重复验证， ＨＳＰ７０ 基因多态性与听力损失、 心血管疾病易感
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性的关系如何， 有无其他与两种疾病相关的共同基因多态性

位点， 目前尚不清楚。
４　 展望

噪声作为职业环境中常见的一种有害因素， 对人体影响

复杂而且多方面， 近年来噪声引起的听觉外影响得到的重视

越来越多， 但在人群中开展相关调查及实验研究， 其混杂因

素复杂而且可能相互影响， 故在调查前需要有科学的调查方

案和严密的实验设计， 并选择合适的多因素分析统计方法，
尽可能排除及控制混杂因素对研究结果的影响， 才能得到客

观的正确结论。
噪声对机体影响的机制复杂， 单方面的机制并不能完全

解释其病因， 而对于遗传因素方面的研究， 近年来报道所涉

及的基因多态性研究也需要进一步深入， 单一基因多态性并

不能很好地解释疾病的发生和发展， 环境⁃基因、 基因⁃基因之

间也可能存在相互作用， 因此应在此基础上， 深入挖掘发现

更多的易感基因， 以及基因之间的相互作用， 共同解释疾病

发生的机制以及制定预防策略。 同时随着实验技术的改进革

新， 基因多态性研究的实验从过去的 ＰＣＲ⁃ＲＦＬＰ 限制长度多

态性分析到现今的 Ｔａｑ⁃Ｍａｎｎ 探针 Ｑ⁃ＰＣＲ 逐步推广， 实现高通

量快速检测， 对扩大样本量进行 ＯＮＨＬ 易感基因多态性分析

大有帮助。 未来的研究中， 应通过大样本的人群调查和进行

大数据的科学分析， 使研究结果更趋准确， 这对深入研究

ＯＮＨＬ 及听觉外损伤发生的机制亦具有重要促进作用。
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