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摘要:为评价卷烟产品的危害性 ,研究建立了一种新的卷烟烟气危害性评价方法 。用于分析评价的 163

个卷烟样品购自于中国市场。在分析卷烟主流烟气中 29种有害成分(包括 4种 TSNAs、3种 PAHs、8种

羰基化合物 、7种酚类物质 、HCN、NO、NOx、NH3 、CO、烟碱和焦油等)以及 4种毒理学指标(小鼠吸入急

毒试验 、细胞毒性试验 、Ames试验和细胞微核试验)的基础上 ,建立了烟气有害成分与毒理学指标的函

数关系 。通过采用无信息变量删除法和遗传算法 ,筛选出了最具代表性的 7种卷烟烟气有害成分 ,即

CO、HCN、NNK、NH3、B[ a] P、苯酚和巴豆醛。多元线性回归分析表明 , 7种有害成分对毒理学指标影响

显著 ,相关模型留一交叉验证的相对误差小于 40%,对小鼠吸入急毒试验 、细胞毒性试验 、Ames试验和

细胞微核试验的 R
2
值分别为 0.524、0.595、0.504和 0.571。

基于卷烟主流烟气中 7种有害成分的释放量 ,建立了一种新的卷烟烟气危害性指数:

H=
YCO

C1

+
YHCN

C2

+
YNNK

C3

+
Y
NH3

C4

+
YB[ a] P

C5

+
YPHE

C6

+
YCRO

C7

式中:Y——— 卷烟主流烟气有害成分释放量;C1 ～ C7———参考值。

应用研究建立的危害性指数对上述 163个卷烟危害性进行了评价 ,结果表明 ,危害性指数排序不同

于卷烟焦油量排序。
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Abstract:Anovelhazardindexofmainstreamcigarettesmokeforriskevaluationofcigaretteproductswas

developed.163 commercialcigarettes, includinginternationalandChinesebrands, Americanblendand

Virginiablendcigarettes, purchasedinChinawereinvestigated.Theyieldsof29 toxicchemicals(4 TSNAs,

3 PAHs, 8 carbonyls, 7 phenoliccompounds, HCN, NO, NOx, NH3 , CO, NicandTar)inmainstream

cigarettesmokeweredetermined, andthetoxicityofcigarettesmokewasmeasuredemployingabacterial

mutagenicityassay(AmesSalmonellamutagenicityassay)withcigarettesmokecondensate(CSC), theMTT

cytotoxicityassaywithCSC, themicronucleusassayinvivowithCSC, andamouseinhalationstudy.

Inordertoestablishthefunctionalrelationshipsbetweensmokeyieldsandsmoketoxicity, thecorrelation

betweentheyieldsof29 toxicchemicalsand4 toxicityassayresultswereinvestigated.Thekeytoxicchemicals

werescreenedwithuninformativevariableelimination(UVE)andgeneticalgorithm.Theresultsindicatethat

thecontributionsof7 toxicchemicals(CO, HCN, NNK, NH3 , B[ a] P, phenolandcrotonaldehyde)tothe

toxicityofmainstreamcigarettesmokeweresignificant.Thecorrelationmodelsbetween7 keychemicalsand4

toxicityassayresponseweredevelopedbymultiplelinearregressionanalysis.TheRsquareforAmesassay,

MTTassay, invivomicronucleusassay, andmouseinhalationstudywere0.504, 0.595, 0.571, and0.524,

respectively.Therelativeerrorsofleave-one-outcross-validationforallmodelswerelessthan40%.

Basedontheyieldsof7 toxicchemicalsinmainstreamcigarettesmoke, anovelhazardindexwasdeve-

lopedtoevaluatetheriskofmainstreamcigarettesmoke;thecalculationisasfollows:
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Where:Y——— yieldsoftoxicchemicalsinmainstreamsmoke;C1 ～ C7——— Constant.

Applyingthisindex, thehazardofmainstreamcigarettesmokeofmaincigaretteproductsfromtheChina

marketwasevaluated.Theresultsindicatethattheproductrankingaccordingtothehazardindexisdifferent

fromtherankingaccordingtotardeliveries, sothehazardindexmaybeamorereasonablewaytoevaluatethe

riskofcigaretteproducts.

1　引言

卷烟烟气是一种极其复杂的混合物 ,它是在卷烟抽

吸过程中由烟草燃烧 、裂解和蒸馏而产生的
[ 1]

。早期的

烟草烟气分析主要集中在烟草烟气中的化学成分与卷

烟产品质量关系方面的研究上 ,近年来 ,随着社会各界

对吸烟与健康关系的日益重视 ,烟草和烟气危害性的研

究逐渐成为烟草化学和毒理学研究的主要方向之一。

1.1　烟草和烟气中的主要有害成分

在烟草和烟气中鉴定出的 5000多种化合物中 ,有

害和致癌成分仅 100多种 。 1954年 , Cooper等人从卷

烟烟气中分离鉴定出苯并 [ a]芘
[ 2]

,这是烟草烟气中
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鉴定出的第一种致癌成分 。从那时起烟草烟气中有害

成分的分析鉴定研究得到了广泛的开展 ,不断有新的

有害成分被鉴定出来 。第一份卷烟烟气有害成分名单

收录在 1964年美国公共健康服务部咨询委员会有关

吸烟与健康的报告
[ 3]
中。自第一份名单出现后 ,几乎

每年都有新的主流烟气有害物质名单发表 ,或对以前

发表过名单的修订再公布 。最著名的是 Hoffmann和

Hecht1990年发表的 “ 43种成分 ”名单
[ 4]

。随着研究

的发展 ,最近几年 Baker和 Proctor
[ 5]

、Hoffmann
[ 6-7]
等 、

Smith
[ 8-10]
等也分别发表了补充的和修订的烟气有害

物质名单。 2002年 , Rodgman和 Green
[ 11]
对烟气中已

报道的有害成分进行了总结 ,认为在卷烟烟气中共存

在 149种有害成分 。

1998年 ,加拿大政府通过立法 ,要求卷烟生产商

定期检测卷烟主流烟气中 46种有害成分的释放

量
[ 12-13]

,并将结果向社会公布。这一名单实际是一个

修正的 Hoffmann名单 ,在世界范围内造成了很大的影

响 ,名单中的有害成分得到了医学界和烟草行业的普

遍认可 。

1.2　卷烟烟气毒性评价研究概况

1.2.1　卷烟烟气有害成分(纯品)致癌性评价结果

国际癌症研究机构(IARC)依据纯化学品的试验结

果对加拿大检测名单中有害成分的致癌性评价结

果
[ 14]

,认为在 46种有害成分中 , 11种成分为人体致癌

物质(第 1类), 5种成分为可疑的人体致癌成分(2B

类), 9种成分为致癌性不明确的化合物(第 3类)。因

此 ,对于纯化学品来说 ,以上的 25种化学成分应当为卷

烟烟气中最重要的有害成分 。

烟草烟气是极其复杂的混合物 ,这些有害成分之间

相互作用 , 会对以上化学成分的实际毒性产生影

响
[ 15-17]

,由单一物质所做的毒理学检测结果几乎是不可

能准确外推的。因此 ,以单纯使用纯化学物质得到的毒

性评价结果来评价卷烟烟气这种复杂体系的危害性并

不科学。另外 ,这些有害成分在烟气中的释放量差异极

大 ,如果不考虑某种有害成分在烟气中的实际释放量 ,

而只是定性地对其进行危害性评估 ,没有实际意义。

1.2.2　卷烟主流烟气危害性毒理学评价方法

1999年美国食品药品管理局(FDA)要求美国科学

院医学研究所(IOM)制定一套科学的方法 ,用于评估长

期使用药物产品或者烟草替代产品(用于降低而不是消

除烟草危害)的安全性和效果。研究结果认为 ,毒理学

评价数据可以在一定程度上支持 “低危害产品 ”
[ 19]
的

评价 。

CORESTA(国际烟草科学研究合作中心)烟草烟气

体外毒性测试工作组
[ 18]

,根据国际认可的体外毒性测

试准则并加以修改 ,以适应烟草烟气的性质和独特特

性 ,提出了 3种毒理学测试方法 ,即:细菌诱变分析———

艾姆沙门氏菌诱变分析(AmesTest, Ames试验),细胞

遗传学 /突变的哺乳动物细胞分析 ———微核分析(Mi-

cronucleusTest)、染色体畸变分析或 L5178Y小鼠淋巴

瘤分析 ,哺乳动物细胞系细胞毒性分析 ———中性红细胞

毒性分析(NeutralRedTest,中性红试验)
[ 20]

。目前国

际上已经普遍接受这三种毒理学测试方法。

1.3　卷烟烟气危害性评价存在的问题

人们已经普遍接受了这样一种观点 ,即通过降低卷

烟烟气中有害成分的释放量可以有效地降低卷烟对人

体的危害 ,于是各种各样的 “低危害”卷烟产品不断出

现。但是 ,如何评价 “低危害 ”卷烟产品 ,或者到底什么

卷烟是 “低危害”卷烟 ,国内外尚没有形成统一的标准。

目前 ,国内外普遍以焦油 、烟碱 、一氧化碳等主流烟气常

规化学指标作为评判标准。但卷烟焦油中只有极少量

的物质是有害成分 ,因此单纯用这些指标评价就不够科

学 、全面 、客观。近年来 ,对卷烟产品的危害性评价一般

均进行有害成分分析和毒理学测试 ,但有害成分分析往

往只偏重于少数几项有害成分 ,体外毒理学指标测定以

及动物体致癌 、致突变试验的选择较为随意 。出现了检

测指标较单一 ,评价方法较混乱的情况 ,缺乏对卷烟危

害性的综合评价 ,尤其缺乏卷烟危害性的整体评价方

法 ,因此评价结果缺乏较强的说服力 ,不能客观真实地

反映卷烟产品的危害性。同时 ,也导致减害技术的研究

和评价只偏重于某一种或几种有害成分的减少 ,忽略了

卷烟烟气危害性的整体降低 。

要解决上述问题 ,就需要建立新的 、比较全面客观

的卷烟危害性综合评价指标 ,以期为社会公众提供准确

翔实的卷烟烟气危害性数据 ,引导烟草行业开发低危害

卷烟 ,整体降低卷烟烟气危害性 ,减少吸烟对消费者健

康造成的危害。

2　实验

2.1　研究目的和技术路线

通过对卷烟主流烟气中主要的 29种有害成分和主

流烟气体外毒理学指标的研究 ,结合卷烟烟气的急性致

死性试验 ,进行相关性分析 ,确定卷烟主流烟气中最主

要的有害成分 ,建立一种新的卷烟主流烟气危害性评价

指标 ,从整体上对卷烟烟气危害性进行评价 。

2.2　分析指标的确定

2.2.1　烟气化学成分指标的确定

在加拿大检测名单的 46种有害成分中 ,重金属主
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要是烟草生长过程中由环境吸收而来 ,与其它植物相比

没有特殊性 ,并且从烟草到烟气的传输率也相对较低 ,

因此各国对烟草中重金属的重视程度相对较低。芳香

胺类化合物在烟气中的释放量非常低 ,目前的测试技术

难于准确测定;挥发性有机化合物尽管在烟气中的释放

量比较高 ,但由于它们的挥发性太强 ,很难选择适宜的

烟气捕集方法 ,分析结果的变异性非常大。其它的 29

种有害成分(表 1)目前具有比较成熟的测定方法 ,可确

保得到准确的测定数据 ,并且毒性较强 、在主流烟气中

的释放量较大 ,适于本项研究 。

2.2.2　毒理学指标的确定

对于毒理学分析 ,在 CORESTA推荐的三项毒理学

指标(Ames试验 、微核分析和细胞毒性试验)之外 ,增加

了卷烟烟气动物急性毒性实验 ,以增强卷烟烟气毒理学

评价的全面性和合理性。

2.3　分析方法

在所测定的 29种有害成分和 4种毒理学指标中 ,

焦油 、烟碱和 CO采用国际标准方法 ,其余方法采用了

郑州烟草研究院研究建立的分析方法(表 2和表 3)。

焦油 、烟碱和 CO:ISO4387《卷烟　用常规分析用吸

烟机测定总粒相物和焦油》、ISO10315《卷烟　总粒相物

中烟碱的测定方法　气相色谱法 》、ISO10362 -1《卷烟

　总粒相物中水分的测定方法　气相色谱法 》、ISO8454

《卷烟烟气气相中一氧化碳的测定　非散射红外法》。

2.4　卷烟样品

共收集卷烟样品 163种 ,其中焦油量为 1 ～ 5 mg样

品 5个 ,占 3.1%;6 ～ 10 mg样品 24个 ,占 14.7%;11 ～

13 mg样品 31个 ,占 19.0%;14 ～ 15 mg样品 103个 ,占

63.2%。

表 1　有害成分分析列表①

常规成分 焦油, 烟碱 , CO

无机成分 HCN, NH3 , NO, NOx

多环芳烃 苯并[ a]芘, 苯并[ a]蒽 , Chrysene

烟草特有亚硝胺 NNN, NAT, NAB, NNK

挥发性羰基物
甲醛, 乙醛 , 丙酮 , 丙烯醛 , 丙醛 , 巴豆醛 , 2

-丁酮 ,丁醛

挥发酚
对苯二酚 ,间苯二酚 ,邻苯二酚 , 苯酚 ,对甲

酚 ,间 -甲酚 ,邻甲酚

　注:①在实际分析测试中 , 对甲酚和间 -甲酚很难分离, 在计

算时将两者合并 ,因此实际测试的是 28种成分。

3　数据分析与讨论

3.1　主流烟气有害成分释放量及毒理学指标分布概况

图 1为 163种卷烟主流烟气部分有害成分(焦油 、

CO、HCN、NNK、NH3、B[ a] P、苯酚和巴豆醛)释放量的

分布图 。大部分有害成分的分布比较均匀 ,各样品有

害成分释放量主要集中在总平均值的附近 ,在低端和

高端分布的样品数量基本一致 。例如焦油主要分布在

12 ～ 16 mg/支之间 , CO主要分布在 12 ～ 17 mg/支之

间 , HCN主要分布在 87 ～ 156 μg/支之间 , NH3主要分

布在 5.5 ～ 9.7 μg/支之间 , B[ a] P主要分布在 5.6 ～

9.9 ng/支之间 ,苯酚主要分布在 9 ～ 27 μg/支之间 ,巴

豆醛主要分布在 42 ～ 67 μg/支之间。而 NNK的分布

与其它有害成分有较大的差异 ,分布偏于低端 ,绝大部

分卷烟样品烟气中 NNK释放量低于 10 ng/支 ,少量样

表 2　卷烟烟气有害成分分析方法

分析物 捕集方法 检测方法

3种多环芳烃 剑桥滤片 GC-MS

4种 TSNAs 剑桥滤片 GC-TEA

7种酚类成分 剑桥滤片 HPLC-FLD

8种羰基化合物 DNPH处理的剑桥滤片 HPLC-DAD

氨
剑桥滤片和气体吸收瓶

(0.005 mol/LHCl)
IC

氢氰酸
剑桥滤片和气体吸收瓶

(0.1 mol/L的 NaOH)
连续流动分析仪

氮氧化物 逐口气相物分析 化学发光法

表 3　卷烟烟气毒理学检测方法

毒理学指标 染毒方式 检测方法 结果形式

细胞毒性 CSC① MTT法 细胞增殖死亡的

平均剂量(D37)

细菌致突变性 CSC＊ 微量波动

AMES法
50%细菌回复突
变的剂量(M50)

诱发小鼠微核

形成率

小鼠体内

CSC＊染毒

抗体荧光

标记法

每 1000个成熟红细胞

中的微核细胞数(‰)

动物吸入急性

毒性
全烟气 —

动物半数死亡

时间(T
1/2

)

　注:①CSC为全烟气的乙酸乙酯和细胞培养液的吸收溶液。

表 4　卷烟样品盒标焦油量统计

卷烟类型
盒标焦油量(mg)

1 ～ 5 6 ～ 10 11 ～ 13 14 ～ 15

国内烤烟型 0 4 17 95

国内混合型 2 7 5 6

国外烤烟型 1 6 6 1

国外混合型 2 7 3 1

总计 5 24 31 103
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品的 NNK释放量相当高。这是由于烤烟型卷烟和混

合型卷烟在 TSNAs释放量上明显的差异造成的。

图 2为 163种卷烟烟气 4种毒理学指标分布图 ,

动物急毒和微核试验结果的分布较为均匀 ,而细胞毒

性试验和 Ames试验结果的分布比较偏向低端 。

3.2　影响烟气毒理学指标最主要有害成分的确定

以实验测定数据(即 163个卷烟样品主流烟气中

的 28种主要有害成分 , 4项毒理学指标)为基础 ,应用

各种数理统计方法 ,考察烟气中 28项主要有害成分与

4项毒理学指标之间的关系 ,并对 28种有害成分进行

筛选 ,找到影响卷烟主流烟气危害性最主要的化学成

分指标 。化学成分的筛选分别采用了无信息变量删除

(UVE-uninformativevariableelimination)方法
[ 21-22]

、遗

传算法
[ 23]
和 LG-GA算法(改良遗传算法),通过考察

变量(即化学成分)对定量模型稳定性或预测能力的

影响 ,分别对 28种化学成分进行评价和筛选。定量模

型采用多元线性回归模型 。

　　为了保证模型的可靠性 ,在研究过程中对所建立

的模型均进行了统计检验 ,并采用留一法交叉验证

(LOOCV-leaveoneoutcrossvalidation)对模型的预测

能力进行了考察 。

最后 ,综合考察 3种统计方法得到的变量筛选结

果 ,并结合毒理学指标与化学成分之间以及 28种化学

成分之间的相关关系 ,得到对烟气毒理学指标影响最

大的有害化学成分。

3.2.1　测试数据的相关性分析

3.2.1.1　毒理学指标与化学成分之间的线性相关性

图 3 ～图 6分别为 4项毒理学指标与 28种有害成

分之间的相关性 。可以看出:4项毒理学指标与化学

成分之间均具有一定的相关性 ,其中 ,微核试验与 28

种化学成分的相关性最强 。

3.2.1.2　化学成分之间的相关分析

初步分析表明 ,化学成分之间具有较强的相关性 ,

并且可以明显地按照化合物的种类分为几组 ,即:①焦

图 1　163种卷烟样品烟气部分有害成分释放量分布图

9



图 2　163种卷烟烟气毒理学指标分布图

油 ,烟碱 , CO(常规成分);②HCN;③NNN、NAT、NAB、

NNK(亚硝胺类);④NH3;⑤B[ a] P、B[ a] A、Chrysene

(多环芳烃类);⑥对苯二酚 、间苯二酚 、邻苯二酚 、苯

酚 、对 -间甲酚 、邻甲酚(酚类);⑦NO、NOx(氮氧化

物);⑧甲醛 、乙醛 、丙酮 、丙烯醛 、丙醛 、巴豆醛 、2 -丁

酮 、丁醛(醛 、酮类)。

因此 ,分别对第①、③、⑤、⑥和⑧类化学成分之间

的相关性进行了分析。图 7 ～图 11分别为焦油 、

Chrysene、NAT、邻苯二酚 、乙醛与其它化学成分之间的

相关性。可以看出 ,焦油与 CO及酚类物质之间存在

着高度相关;多环芳烃之间存在着高度相关;亚硝胺类

化合物和含氮类化合物之间存在高度相关;酚类之间存

在着高度相关;醛类和酮类之间存在着高度相关。

3.2.2　无信息变量删除(UVE)方法建模结果

3.2.2.1　UVE方法的原理

UVE方法的基本原理是根据每个变量的稳定性对
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变量进行评价 ,并根据稳定性大小进行变量的筛选。

变量的稳定性由下式计算:

sJ=
mean(βj)
std(βj)

, 　j=1, … , p

式中:p———变量个数;β———多元线性回归模型的系数矩

阵 , 由留一法交叉验证得到 ,每一列对应一个变量 ,每一行表示

一个模型。 mean(βj)和 std(βj)———变量 j对应的 n(模型个

数)个模型的回归系数 βj的平均值和标准偏差。

由稳定性的计算公式可以看出 ,稳定性表征了每个

变量在交叉验证过程中系数值的变化。显然 ,平均值

大且标准偏差小的系数所对应的变量较稳定 ,而平均

值小且标准偏差大的系数所对应的变量则不稳定。因

此 ,稳定性高的变量(即化学成分)回归系数较大且在

交叉验证过程中变化较小 ,而稳定性低的变量则回归

系数较小且在交叉验证过程中变化较大。所以 ,稳定

性较高的变量对模型具有关键作用 ,而不稳定的变量

对模型的贡献具有随机性 。

在本研究中 ,通过 UVE方法对 28种化学成分的

稳定性进行评价 ,然后根据稳定性的大小筛选重要的

化学成分。

3.2.2.2　数据预处理

为了得到可靠的计算结果 ,对原始测量数据进行

了预处理。首先 ,在 28种化学成分中 ,由于各成分的

量纲及变化幅度不同 ,其绝对值大小相差很大。为了

消除量纲和变化幅度不同带来的影响 ,对测量数据进

行了调整 ,即各列化学成分的释放量分别除以其对应

的最大值。另外 ,采用了一种基于交叉验证的统计方

法进行了奇异样本的识别 ,结果表明:烤烟型卷烟样本

中的 K050和 K116为奇异样本 ,混合型卷烟样本中的

H004、H011、H021、J016和 J019为奇异样本。

3.2.2.3　UVE方法的计算过程

分别基于扣除奇异样本后的 114个烤烟样本和

156个全部卷烟样本 ,采用 3 -fold交叉验证方法计算

每个变量(即化学成分)的稳定性 。即对每个毒理学

指标计算 3次 ,其中 2/3的样本建模 ,剩余的 1/3样本

用于预测。 4个毒理学指标共计算 12次 ,每次计算筛

选出稳定性排在前 10位的化学成分 ,然后按照化学成

分在 12次计算中出现的频数进行统计 。为了更加强

调微核试验和 AMES试验两个毒理学指标的结果 ,在

形成结论时重点考虑了此两个指标的计算结果 。图

12为烤烟型样品处理结果示意图。

为了进一步简化所保留的化学成分 ,对选中的同

类化学成分进行了相关性分析 ,对于相关性较强(相

关系数大于 0.8)的化学成分进一步删除 。

结合上述分析 ,烤烟型卷烟模型的最终变量筛选

结果为:CO、HCN、NNK、B[ a] P、NO、丙酮 、丙醛 、巴豆

醛 、邻苯二酚
＊
。

全部样本的最终变量筛选结果为:CO、HCN、

NNK、NH3 、Chrysene/B[ a] P、邻苯二酚 、对 -间甲酚 、

丙酮 、丙醛 、巴豆醛。

3.2.3　遗传算法(GeneticAlgorithm)结果

3.2.3.1　遗传算法的原理

遗传算法是 20世纪 70年代初兴起的一种新型数
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理统计方法 ,它基于对生物界自然选择和自然遗传机制

的模拟来解决实际问题 ,是一种具有高度的并行 、随机

和自适应性的搜索方法。它主要用于处理最优化问题

和机器学习 ,特别适合于处理高度复杂的高维搜索问

题。遗传算法在各领域中的应用研究始于 20世纪 80

年代 ,目前遗传算法的应用已非常广泛 ,如图象处理 、参

数计算 、模式识别 、网络设计 、气象分析 、组合优化等等。

在化学领域中 ,遗传算法已成功地应用于参数优化 、光

谱模拟和光谱解析 、多变量分析 、分子构象分析等。

在本研究中 ,优化的目标为选择对模型具有重要

性的化学成分 ,可能的答案为各种化学成分的一种组

合 。因此 ,采用一个 m位(m为变量数)的 0、1编码即

可表示一种组合 ,用 0表示该变量未被选中 ,而 1表示

该变量被选中。评价的标准为采用所选择的变量建立

的多元回归模型的预测能力 ,即交叉验证结果与测量

值的相关系数或称为确定系数(R
2
)。

3.2.3.2　数据预处理

(1)奇异样本的剔除 。利用遗传算法建立简单预

测模型 ,将预测值偏差比较大的样本作为奇异值剔除。

最终确定的样本为 K028、K050、K063、K116、H004、

J016、J023、J026。剩余样本数 155个 ,其中包含 112个

烤烟样本 , 43种混合型卷烟。

(2)交叉项的问题。数据处理分析过程中 ,考虑

引入交叉项后进行变量选择 ,但计算结果表明交叉项

对于毒理学指标影响不大。因此 ,本项研究只考虑了二

图 12　烤烟样本模型中不同变量的出现频次

次项和三次项 ,用于非线性因素的校正 ,即:在变量筛

选过程中 ,不是对 28种化学成分进行选择 ,而是对 28

种化学成分以及它们的平方 、立方 (共 84项)进行

选择。

3.2.3.3　变量筛选结果

根据 4种毒理学指标建模结果 ,对 28项有害成分

指标进行筛选 ,以所建立模型 Rcv
2
最高的模型为主要

依据 ,烤烟型样品所筛选出的化学成分为:焦油
＊
, CO、

HCN、 NNN、 NAT、 NAB
＊
、 NNK

＊
、 NH3、 Chrysene、

B[ a] P
＊
、对 -间甲酚 、苯酚 、邻甲酚 、对苯二酚

＊
、邻苯

二酚
＊
、NO、NOx、2 -丁酮 、丙醛 、巴豆醛 ,其中注有星

号的化学成分为只出现在动物急毒和细胞毒性试验两

个毒理学指标模型中的化学成分。为了重点考虑 A-

mes试验和微核试验的筛选结果 ,标有星号的化学成

分在简化模型时将优先被删除 。

为了进一步简化所保留的化学成分 ,对选中的同

类化学成分进行了相关性分析 ,对于相关性较强(相

关系数大于 0.80)的化学成分可以进一步删除 。

烤烟模型的最终变量筛选结果为:CO、HCN、

NAT、NH3、Chrysene、苯酚 、丙醛 、巴豆醛 。

同样可以得到全部卷烟模型的最终变量筛选结果

为:CO、HCN、NNK、NH3、B[ a] P、苯酚 、对苯二酚 、巴

豆醛。

3.2.4　改进遗传算法(LG-GA)

3.2.4.1　遗传回归建模方法(LG-GA)原理

LongGeLabHG软件是上海烟草(集团)公司技术

中心张龙根先生根据自创的筛选优化计算方法自编的

利用 MicrosoftExcel运行的遗传回归计算软件 ,可用

于较复杂系统的建模和预测。根据统计分析数据对象

性质 ,将数据进行数据变换 ,使复杂的多元非线性关系

数据转化为可以线性分析的数据;然后进行以最小二

乘法为基础的多元线性回归分析;判断回归结果的误

差和可靠性 ,并以遗传算法的方法对回归方案进行优

化计算 ,选择优化方案 ,最后尽可能选取可能是最佳的

方案进行建模和预测 。再进行回归假设前提相符性验

证和内部交叉验证 、外部验证 ,以观察模型的正确性和

预测误差的大小 。采用建立的数据模型可以进行参数

估计。软件可以选择多种不同方案进行自动计算 ,建

立预测能力较强的分析模型 。进而利用模型估计 ,可

分析出一些明确的参数关系。

本项研究根据 163个各种品牌规格卷烟样品的检

测数据 ,就烟气的焦油 、TSNA、PAHs和酚等 28个烟气

化学组分指标对微核试验 、细菌半数致突变剂量 、细胞

毒性试验和动物急毒 4个生物试验指标的关系用
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LongGeLabHG软件分别进行遗传回归分析 ,建立了预

测模型 ,取得了较好结果 ,可供进一步研究分析参考和

实际应用。为突出重要指标并避免叙述烦琐 ,以下主

要对 “微核试验”和 “Ames试验 ”进行分析 。

3.2.4.2　变量的筛选

首先根据 28项指标所建立模型所得到的各自变

量与因变量的对应关系计算各自变量线性拟合标准化

斜率 ,并按斜率绝对值排序记分 ,计算各自变量对应

“细菌半数致突变剂量 ”和 “微核试验”的排序得分之

和 ,最后按得分之和排序 ,取前 7项对应的自变量。结

果为:对 -间甲酚 、巴豆醛 、苯酚 、2 -丁酮 、邻甲酚 、

NO、丙醛。该变量组的模型标为 “wh156x7k”。如果

分别取 “细菌半数致突变剂量”和 “微核试验 ”排序分

(排序分从大到小)前 7项 , 并计算各自变量得分之

和 ,再按得分之和排序 ,取前 7项 ,得到结果为:对 -间

甲酚 、NOx、巴豆醛 、NO、Chrysene、HCN、苯酚。该变量

组的模型标为 “wh156x7k2”。

因此 , 对于全部样本模型 ,综合 “ wh156x7k”和

“wh156x7k2”的结果 , 筛选结果为:HCN、Chrysene、

NO、NOx、苯酚 、邻甲酚 、对 -间甲酚 、丙醛 、巴豆醛 、2-

丁酮。

3.2.5　对 4种毒理学指标贡献最大的有害成分指标

表 5列出了 3种统计方法方法对 28种化学成分

的筛选结果。可以看出三种方法所得到的结果基本

一致。

图 13为三种方法筛选结果出现频次图 ,从中可以

看到 , 出现频次最高的化学成分为 CO、HCN、NNK、

NH3 、B[ a] P、苯酚 、巴豆醛 、Chrysene和丙醛 ,结合相关

性分析的结果 ,并重点考虑全部样本的筛选结果 ,对筛

选的化学成分进一步简化 ,删除 Chrysene和丙醛 ,可

形成如下结论:对烟气毒理学指标影响最为重要的有

害化学成分是:CO、HCN、NNK、NH3 、B[ a] P、苯酚 、巴

豆醛。

3.2.6　数据统计结果的验证

为了进一步验证所得结论的可靠性 ,采用遗传算

法对所选择的 7种化学成分以及它们的倒数项 、平方

项 、立方项 、交叉项进行了模型验证 。验证结果表明 ,

所有的预测结果误差都小于 40%。对于 4种毒理学

指标预测模型的 R
2
分别为:0.524、 0.595、 0.504、

0.571。

吸入急毒:Y=5.38×101CB[ a] P-1.93 ×10-2CHCNCNNK -

1.75×10-1CNNKCB[ a] P+1.42×10 -1CNNKC苯酚 +5.12 ×10-2C苯酚

C巴豆醛 -6.46C2
B[ a] P-4.26 ×10-2C2

苯酚 -6.47×10-3C3
CO +7.23

×10 -4C3
NNK+2.38×10-1C3

B[ a] P+3.20×102C-1
巴豆醛 -4.53

R2 =0.524　RCV
2 =0.660　RMSECV=11.98

细胞毒性:Y=7.31 ×10-5 C巴豆醛 -2.28×10-4 CNH3
+

5.05×10-7C
HCN

C
苯酚

-6.15 ×10-7 C
HCN

C
巴豆醛

-7.74 ×10-6

CNNKCB[ a] P+8.73 ×10-6 CNNKCNH3
+2.15 ×10-5CB[ a] PCNH3

+

1.63×10-6C2
NNK -4.41×10-8C3

NNK -2.68×10-8C3
苯酚 +7.46 ×

10-3C-1
B[ a] P+1.12×10-2C-1

苯酚 -2.84×10-4

表 5　三种统计方法筛选结果总结

方法 样本 筛选结果

UVE 烤烟 CO、HCN、NNK、B[ a] P、NO、丙酮 、丙醛 、巴豆醛 、邻苯二酚＊

全部 CO、HCN、NH3 、NNK、Chrysene/B[ a] P
＊、邻苯二酚 、对 -间甲酚 、丙酮 、丙醛 、巴豆醛

GA 烤烟 CO、HCN、NAT、NH
3
、Chrysene、苯酚 、丙醛 、巴豆醛

全部 CO、HCN、NNK、NH3 、B[ a] P、苯酚 、对苯二酚 、巴豆醛

LG-GA 全部 HCN、Chrysene、NO、NO
x
、苯酚 、邻甲酚 、对 -间甲酚 、丙醛 、巴豆醛 、2-丁酮

图 13　三种方法筛选结果总结

　　R
2
=0.595　RCV

2
=0.702　RMSECV=3.25X10

-4

AMES:Y=-3.33×10-3CNNK +4.60 ×10-3CB[ a] P-6.73

×10 -6 CHCNCNNK -1.20 ×10 -5CHCNC巴豆醛 -8.60 ×10 -5CNNK

CB[ a] P+1.91×10 -4CNNKC苯酚 -1.64×10 -4CB[ a] PC苯酚 +7.82 ×

10-5C苯酚C巴豆醛 +3.43×10-5C2
NNK -1.78C-1

HCN +6.49×10-1C-1
苯

+2.16×10-2

R2 =0.504　RCV
2 =0.582　RMSECV=6.72X10-3

微核:Y=-3.05×10CB[ a] P-3.72×10-3CNNKC苯酚 +3.33×

10-3C苯酚C巴豆醛 +1.64×10-2C2
CO +2.70C2

B[ a] P +3.74×10-2C2
NH3

-

8.18×10-2C3
B[ a] P-5.37C-1

NNK-2.35×102C-1
B[ a] P+1.55×102

R2 =0.571　RCV
2 =0.711　RMSECV=1.58
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4　卷烟危害性定量评价方案

4.1　卷烟主流烟气危害性定量评价指数的提出

根据以上的数据分析 ,确定了影响卷烟危害性最

重要的 7项有害成分指标 , 即 CO、HCN、NNK、NH3 、

B[ a] P、苯酚 、巴豆醛 。

为综合评价卷烟的危害性 ,有必要研究确定一种

评价指数来表征卷烟烟气对人体的危害性大小 。从不

同角度 ,可以提出各种各样的评价指数建立方法。任

何一种评价方法能够为各方所普遍接受而没有任何异

议是一件非常困难的事情 。

由于 4项毒理学指标分别代表了卷烟烟气生物学

效应不同的评价方面 ,因此评价方案必须考虑 4项毒

理学指标 。同时 , 7项有害成分指标对 4项毒理学指

标的影响各不相同 ,各成分之间很难设定权重;7项成

分纯品的毒理学数据并不完整 ,但由于含量差异大 ,即

使完整也难于设定权重。

为了综合考察 7种有害成分释放量排序和 4种毒

理学指标排序的相关性 ,我们将 163种卷烟在每一种

有害成分释放量上进行排序 ,某样品 7种成分的得分

相加即为该样品的排序和 。 4种毒理学指标也按同样

方法计算排序和 。有害成分排序和与毒理学指标排序

和的相关关系如图 14所示 。

图 14的结果表明 , 7种有害成分释放量排序之和

与 4种毒理学指标排序之和存在显著相关关系 ,说明

7种指标等权相加的结果可以反映 4种毒理学指标的

综合结果。基于以上结果 ,提出了如下式所示的卷烟

危害性评价指数:

H=
YCO

C1

+
YHCN

C2

+
YNNK

C3

+
Y
NH3

C4

+
YB[ a] P

C5

+
YPHE

C6

+
YCRO

C7

式中:Y———卷烟主流烟气有害成分释放量;C
1
～ C———参

考值。

卷烟危害性评价指数由 CO、HCN、NNK、NH3、B

[ a] P、苯酚 、巴豆醛 7个分项组成 ,每个分项值为某一

卷烟的实测值与参考值之比 , 7个分项值之和即为该

卷烟的危害性评价指数值 。值越大 ,则危害性越大 ,值

越小 ,则危害性越小 。每项有害成分指标的参考值即

本研究测定的 163个样品的平均值。

4.2　163个卷烟危害性评价结果

163个样品的评价指数值分布如图 15所示。图

15的结果表明 ,研究测试的 163个卷烟的主流烟气危

害性指数分布在 2.18 ～ 17.72之间 ,大部分卷烟危害

性指数在 6 ～ 10之间 ,全部卷烟危害性指数平均值为

7.75。

4.3　卷烟危害性指数排序与焦油排序比较

卷烟焦油量是比较常用的卷烟烟气危害性评价指

标 ,但焦油是一种复杂的混合物 ,其中绝大部分成分不

具有生物活性 ,因此采用焦油作为危害性评价指标有

比较大的缺陷。图 16为危害性指数和主流烟气焦油

的相关性图 ,图 17为 163种卷烟焦油排序和危害性指

数排序结果的比较。

图 16的结果表明卷烟主流烟气的危害性指数和

焦油基本没有线性相关性 ,从 163种卷烟的排序结果

来看 ,同一种卷烟的焦油排序和危害性指数排序结果

也有较大的不同 。

5　结论

(1)对 163个卷烟产品的主流烟气 29种有害成

分释放量和 4项毒理学指标进行了分析研究 ,系统掌

握了目前卷烟产品有害成分释放量和毒理学指标的分

布状况 。
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图 17　163种卷烟焦油排序和危害性指数排序结果的比较

(2)采用多种数理统计方法研究了卷烟主流烟气

中主要的 29种有害成分释放量与 4项毒理学指标之

间的相关性 ,采用遗传算法建立有害成分与毒理学指

标之间量化数学模型 ,首次确定了对卷烟主流烟气危

害性影响最大的 7项有害成分指标:CO、HCN、NNK、

NH3 、B[ a] P、苯酚 、巴豆醛。上述 7项有害成分指标

与 4项毒理学指标数学模型的 R
2
值分别为:0.524,

0.595, 0.504, 0.571。

(3)以卷烟主流烟气中上述 7种有害成分指标为

基础 ,综合考虑 7种有害成分对卷烟烟气危害性的贡

献 ,确定每种有害成分释放量参考值 ,建立了一种新的

卷烟主流烟气危害性评价指数 。

致谢:项目研究实施过程中得到国家烟草专卖局科技

司的大力支持 ,特此致谢。
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