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摘要# 目的!评估重金属在甘草V%/./,,*3F+&A+9321YA*3F$-+中的健康风险% 并测定其限量浓度& 方法!计算甘草中 (
种重金属质量浓度及超标率% 评估健康风险% 蒙特卡洛模拟进行不确定性分析和敏感性分析% 并测定其限量浓度& 结
果!-U’ G[’ EN’ -@’ DR’ -X超标率分别为 )L00!’ #(L&&!’ (L(%!’ +L++!’ "#L)&!’ +)L&&!% 其限量浓度分
别为 #’L(&’ #L+"’ &L"0)’ &L(")’ &L’+’ /##L)" 4RM]R% 宁夏产甘草的重金属安全性更高& 结论!( 种重金属均会造
成较高的非致癌风险% 并且EN会引起致癌风险& G[和EN限量浓度应进一步降低以提高重金属安全性&
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!!甘草V%/./,,*3F+&A+9321YA*3F$-+为豆科植物甘
草V%/./,,*3F+ J,+%&1636H6N;W$’ 胀果甘草 V%/./,,*3F+
31(%+7+ F5Y$或光果甘草V%/./,,*3F+ ’%+D,+ J$的干燥
根及根茎% 其主要产区位于宁夏’ 甘肃’ 内蒙等地&

其中% 道地产区宁夏拥有丰富的矿产资源% 矿石在
开发利用过程中可能导致各种重金属元素向种植土
壤中迁移和释放)"*#* % 加之在种植过程中含重金属农
药的使用% 使该植物重金属超标成为可能&
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铜 "-U#’ 铅 "G[#’ 镉 "-@#’ 砷 "EN#’
汞 "DR#’ 铬 "-X# 均为常见的重金属元素% 其超
过一定范围对人体有极大的危害& 当 -U 的摄入量
超过人体需要量的 "&& i")& 倍时% 可引起坏死性
肝炎和溶血性贫血)+* ( G[ 会损害中枢神经系统%
造成记忆力减退’ 反应时间延长以及认知能力下
降)’* ( 类金属 EN是一种致癌元素% 主要毒害作用
为扰乱呼吸系统’ 神经系统以及循环系统))* ( -@
是毒性极强的重金属% 会对肾’ 肺’ 肝’ 睾丸’
脑’ 骨骼及血液系统均可产生毒性)(* ( DR进入人
体后会被转化为剧毒的甲基汞 "‘1DR#% 更易被
人体吸收% 容易蓄积在肝和肾中% 并损害大脑皮
层’ 小脑和末梢神经)%* ( 不同价态-X的毒性不同%
-X"&# 是人体必需元素% 而 -X"-# 是一种剧
毒元素)0* &

目前% 大多数研究均集中于甘草中重金属的测
定方法)/*及其含有量是否超标等方面)"&*""* % 而对
重金属造成的健康风险却未有涉及% 因此% 本实验
在总结前人研究的基础上% 进行重金属在中药甘草
中的健康风险评估% 并进一步反推出其限量浓度%
为甘草的安全用药提供理论依据&
FG材料与方法
"L"!数据来源与处理!以 ,甘草 重金属-’ ,甘
草 -U-’ ,甘草 G[-’ ,甘草 -@-’ ,甘草 微量元
素-’ ,甘草 无机元素- 等字段为关键词或题名%
在中国知网’ 万方和维普资讯数据库上进行搜索%
并以中文关键词的相应英文字段在 >QX68R1X’
32N1_61X’ l1[ <Z>;618;1和l621̂<82681等数据库进
行查询% 筛选后获得相关文献 "/ 篇 "含英文文献
) 篇#& 通过3\;12#&"& 软件进行统计分析% 计算 (
种重金属 "-U’ G[’ EN’ -@’ DR和 -X# 在甘草
中的含有量及超标率&

然后% 收集 .中国药典/ #&"& 版’ .全国中
草药汇编/’ .中药大辞典/ 及 .中华本草/ 中
以甘草为主要成分并且明确剂量的内服附方 +&
个% 根据药方及用法% 推算服药过程中甘草原药
材的日摄入量& 因入药方法不同% 甘草中重金属
溶出部分也有差异% +& 个内服附方分为直接入药
和水煎剂两种入药方式% 前者可以认为重金属溶
出率为 "&&!% 而后者根据中药重金属溶出率
"中 药 煎 制 后 重 金 属 的 溶 出 率 为 &! i
+&!)"#*"+* #% 取最大值 +&!% 并折算出基于重金
属含有量的有效甘草日摄入量% 即含有溶出重金
属的甘草日摄入量&

"L#!健康风险评估
"L#L"!重金属的暴露评估

化学物质的健康风险分为非致癌风险和致癌风
险% -U’ G[’ -@’ EN’ DR和-X( 种重金属经口服
暴露产生非致癌风险)"’* % 暴露评估计算公式如
""# 所示( EN经口服暴露还能产生致癌风险)")* %
计算公式)"(*"%*如 "## 所示&

3BGAm-f?If3Hf3?FlfE. ""#

3BGAENm
-f?If3Hf3?

FlfJ. "##

其中% 3BGA为重金属暴露量% 3BGAEN为砷暴露
量% -为甘草中重金属含有量% ?I为基于重金属
含有量的有效甘草日摄入量% 3H为暴露频率 "以
甘草为主的药方治疗周期约为 + i’ 周% 取最大值
约 +& @M年#% 3?为暴露期间 "假设为 +& 年#%
Fl为平均体质量 "假设为 (& ]R#% E.为平均暴
露时间 "3?f+() @ #% J.取平均寿命 %& 年
"%& f+() @#&
"L#L#!非致癌风险!非致癌风险的评价方法有两
种% 即危害商值 "Dk# 法以及暴露余度 "‘A3#
法)"0* % 一般采用前者进行非致癌风险评估& 当
Dk$" 时% 表示风险较大( 当 Dkg" 时% 表示风
险较小% 计算公式)"%*如 "+# 所示&

Dkm3BGAKZ? "+#

!!其中% KZ?代表非致癌污染物的安全剂量%
O>3GE "美国环保署# 规定 ( 种重金属 "-U’ G[’
EN’ -@’ DR及 -X# 的安全剂量分别为分别 ’&’
+L(’ &L+’ "’ &L% 及 " )&& #RM"]R+@# )"/* & 同时%
lDA .药用植物质量控制方法/ 规定% 来源于药
用植物的重金属等有害物质有含量应不超过该物质
总摄入量的 "!)#&* & 因此% 这 ( 种重金属的安全剂
量 分 别 为 &L’’ &L&+(’ &L&&+’ &L&"’ &L&&%
及") #RM"]R+@#&

当有多种非致癌物质同时暴露时% 不考虑物质
之间的相互作用% 将每种污染物产生的非致癌风险
相加% 得到总体的危害指数 "DI#% 计算公式)#"*

如 "’# 所示& 同样% 当DI$" 时% 表示非致癌风
险较大( 当DIg" 时% 表示非致癌风险较小&

DIe( 1

"
Dk1 "’#

"L#L+!致癌风险!砷是致癌性物质% 其致癌风险
"K# 通过式 ")# 进行计算)##* &

Km>Hf3BGAEN ")#
#%%"

#&"( 年 0 月
第 +0 卷!第 0 期

中 成 药
-W681N1.X5@6Y6<852G5Y18Y‘1@6;681

EURUNY#&"(
a<2$+0!C<$0



!!其中% >H为致癌斜率系数 )4RM" ]R+@#*%
指个体终生暴露于单位剂量某一致癌物后发生癌症
概率的 /)!上限估计值& O>3GE规定% 砷的致癌
斜率系数为 "L) 4RM"]R+@# )##* &
"L#L’!不确定性分析及敏感性分析!在健康风险
评价中% 不确定性分析包括对结果的不确定性进行
评估% 以及分析模型中各变量对结果的贡献进行评
估% 前者可通过参数不确定性分析实现 "一般采
用‘<8Y1-5X2<模拟法或模糊集理论法#% 而后者可
通过敏感性分析和变异性分析完成)#+* & 本研究通
过‘<8Y1-5X2<模拟法进行参数不确定性分析% 利
用不确定性变量的概率分布量化不确定性% 此过程
在-X̂NY52[522软件中完成( 各变量对结果的贡献通
过敏感性分析实现% 此过程也在-X̂NY52[522软件中
进行)#’* & 具体方法为首先模拟出不同暴露因子的
概率分布类型% 其次通过 "& &&& 次迭代得到稳定
的暴露分布结果% 并通过 E*?’ .# 和 ,*> 进行联
合检验% 通过超标概率来表征概率评估的不确定
性% 通过敏感性分析对不确定变量- "甘草中重金
属含有量# 和?I"有效甘草日摄入量# 表征对结
果的贡献&
"L+!基于健康风险评估的重金属限量研究!非致
癌物质-U’ G[’ -@’ DR以及 -X的限量标准采用
重金属暴露量小于 O>3GE建议的参考剂量% 计算
公式如式 "(# 所示&

-f?If3Hf3?
FlfE. ’KZ? "(#

!!根据 O>3GE的最高风险建议值 "L&& f"& e(%
可代入式 ""#’ "##% 反推得到甘草中砷的最高限
量% 即其安全限量& 由于 KgK& "K&为最高允许
风险建议值#% 结合式 ""#’ "##% 可得到甘草中
砷安全限量 -& "#RMR# 的计算公式% 如式 "%#
所示&

-f?If3Hf3?
FlfJ. f>H’K& "%#

"L’!数据处理!采用 ‘6;X<N<ZY3\;12#&"& 以及
-X̂NY52F522软件进行统计分析&
HG结果与讨论
#L"!甘草中重金属的含有量与超标率!对甘草中
( 种重金属进行统计分析% 计算样本量’ 平均值及
极值% 结果见表 "& #&&’ 年商务部颁布的 .药用植
物及制剂外经贸绿色行业标准/ "l‘M.# e#&&’#
规定% -U 不得超过 #&L& 4RM]R% G[ 不得超过
)L& 4RM]R% EN不得超过 #L& 4RM]R% -@ 不得超过

&L+ 4RM]R% DR不得超过 &L# 4RM]R)#)* % 而对于-X
目前无明确规定% 加拿大规定其限量浓度
#L& 4RM]R)#&* & 由表可知% G[ 和 -X的超标情况较
为严重% 高达 #)!以上( -U’ EN’ -@ 和 DR的超
标率较低% 较为安全&

表 FG重金属限量浓度及超标率 %NVdOV&
9+1MF G A#N#.)!*"%*)%./+.#"%4+%!)-*))!#%V 4.+%!+/!

/+.)4"&,)+QR N).+’4%NVdOV&

元素
样本M

例

平均值
"2b6#

最小值i

最大值
限量值

超标样

本M例

超标率M

!
-U "&# "#L’% b")L’0 "L)% i""%L&& #&L&& ( )L00
G[ "&& #L&% b#L0( &L&" i""L#+ )L&& #( #(L&&
EN +& &L+/ b&L)) &L&+ i#L"( #L&& # (L(%
-@ /& &L#" b&L0% &L&& i(L%( &L+& + +L++
DR +# &L"" b&L"+ &L&& i&L(" &L#& ’ "#L)&
-X (& ’L#) b)L#) &L"" i#(L+" #L&& #" +)L&&

!!高晓雪)/*研究了 % 个不同产地甘草的重金属超
标状况% 发现宁夏’ 新疆和青海产者未超标% 而内
蒙古’ 甘肃’ 河北和吉林产者超标% 其中 EN’ DR
和G[为主要超标元素& 王坤等)"&*报道% 宁夏不同
产地甘草重金属均未超标% 但丁锐等)""*测得该地甘
草也出现了重金属元素超标现象& 将文献中来自宁
夏产甘草中的重金属进行统计分析% 得到其含有量
的平均值为分别为-U "&L/+ 4RM]R’ G[ #L&) 4RM]R’
EN&L+) 4RM]R’ -@ &L"% 4RM]R’ DR&L&( 4RM]R以
及 -X+L%) 4RM]R% 除了 G[ 与总体平均值 "#L&%
4RM]R# 接近外% 其他较低% 表明来自道地产区宁
夏省的甘草具有更高的重金属安全性& 但是% 即便
是来自道地产区% 也并不能完全保证重金属含量不
超标% 因此有必要加大推行SEG种植基地的建设&
#L#!重金属的健康风险评估
#L#L"!非致癌风险!根据式 ""#’ "+# 和 "’#%
计算出 ( 种重金属的暴露值’ 危害商数以及危害指
数% 结果见表 #& 由表可知% 危害商数除了 EN外%
其他重金属均小于 "% 表明 EN会引起较高的非致
癌风险( ( 种重金属的危害指数均大于 "% 表明均
会引起较高的非致癌风险&

表 HG重金属暴露量及非致癌风险
9+1MH G <-3"4(/)’)Q)’4+%! %"%*+/*#%"V)%#*/#4O4"&

,)+QR N).+’4

指标 -U G[ EN -@ DR -X
重金属暴露量M

)#R+"]R+@# e"*
&L#+& &L&+’ &L&&( &L&&’ &L&&# &L&(/

安全剂量M

)#R+"]R+@# e"*
&L’&& &L&+0 &L&&+ &L&"& &L&&% ")L&&&

危害商数 &L)"/ &L/’) #L"+" &L+’( &L#)0 &L&&)
危害指数 ’L#&+
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!!EN元素虽然超标率比较低 "(L(%!#% 但其危
害商数最高 "#L"+"#% 对人体产生的非致癌风险
最大% 故其浓度即使未超标也应该得到重视& 相
反% -X元素虽然超标情况较为严重 "+)L&&!#%
但是其产生的非致癌风险最低 "&L&&)#% 其原因
是该元素的安全剂量较高 )") #RM"]R+@#*& 正
常情况下% 人体中暴露的 -X均为 -X"&#% 即使
有少量-X"’#% 在胃部时酸性环境中也会被还原
为-X"&# )#(* % 其对人体的危害较小&

此外% D52218[1;] )#%*研究表明% 两种或多种
金属同时暴露时% 重金属之间会产生相互作用% 而
并非简单的加和关系& -5<等)#0*也报道% 重金属
所产生的非致癌风险存在协同’ 拮抗等相互作用&
因此% 有必要对其作进一步考察&
#L#L#!致癌风险!根据式 "## 和 ")#% 测得 EN
的致癌风险为 ’L"" f"& e(% 该风险值小于lDA的
建议值 "" f"& e) #% 但大于 O>3GE规定 "" f
"& e(#% 表明服用甘草时砷暴露对人体具有一定的
致癌风险)#/* &
#L#L+!不确定性分析及敏感性分析!通过 ‘<8Y1
-5X2<模拟% 得到在甘草中 ( 种重金属的质量浓度
分布均符合J<R8<X452分布 "图 "E% 以金属 G[ 为
例#% 而且甘草日摄入量也符合这一分布& 根据式
""#% 进一步模拟出重金属的暴露分布图 "图 "F%
以金属 G[ 为例#% 并且以其安全剂量为标准% 得
到人群对 ( 种金属暴露的超标概率分别为 -U
+(L&/!’ G[ ")L0)!’ EN/0L/%!’ -@ ")L0)!’
DR0(L0’!和-X&L&&!&

通过模拟结果进行敏感性分析% 得到甘草中重
金属的浓度和甘草日摄入量对非致癌风险和致癌风
险的贡献% 见表 +% 而图 "?及图 # 更直观地表示
了敏感性分析分析结果& 结果显示% 甘草中的金属
的质量浓度对非致癌风险起着主要贡献作用% 而甘
草日摄入量对总非致癌风险的影响最大& 另外% 在
致癌风险中% EN质量浓度的作用最为重要&
#L#L’!基于健康风险评估的重金属限量结果!根
据式 "(#% 计算出 ( 种重金属的安全限量值分别为
-U #’L(& 4RM]R’ G[ #L+" 4RM]R’ EN&L"0) 4RM]R’
-@ &L(") 4RM]R’ DR&L’+ 4RM]R’ -X/##L)" 4RM]R&
除了G[和EN元素低于现行标准之外% 其他均有所
超出& 根据公式 "%#% 计算出 EN安全限量值为
&L&/( 4RM]R% 比现行标准更为严格% 在实际培育
与检测中也难以达到 "本实验 +& 个样本仅有 ) 个
达标#% 但为了保障人体安全% 应尽量向这一低限

图 FG不确定性分析结果 %W1&
U#VMFG:)4(’.4"&(%*)/.+#%.R +%+’R4#4%W1&

量接近&
IG结论

甘草中重金属的超标率依次为 -XhG[ hDRh
-U hENh-@% 其中来自道地产区宁夏的重金属含
有量最低% 具有较高的重金属安全性&
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表 IG重金属质量浓度和日摄入量的贡献 %!&
9+1MIG2"%./#1(.#"%4"&*"%*)%./+.#"%4"&,)+QR N).+’4

+%! !+#’R #%.+O) "& >,+5+//209-3 7-80! ).
7209(:- %!&

指标 -U G[ EN -@ DR -X 日摄入量
危害商数"-U# 0"L" e e e e e "0L0
危害商数"G[# e (/L/ e e e e +&L"
危害商数"EN# e e )+L( e e e ’(L+
危害商数"-@# e e e 0’L+ e e ")L%
危害商数"DR# e e e e (%L( e +#L’
危害商数"-X# e e e e e %#L& #%L/
危害指数 &L) ’L’ #&L( &L0 &L’ & %+L+
致癌风险 e e )+L% e e e ’(L+

图 HG敏感性分析结果
U#VMHG:)4(’.4"&4)%4#.#Q#.R +%+’R4#4

!!甘草中重金属引起非致癌风险的顺序依次为
ENhG[ h-U h-@ hDRh-X% ( 种重金属引起的总
非致癌风险很高% 故通过降低甘草摄入量可以显著
降低这一风险& 由于 EN引起的致癌风险值略大于
O>3GE建议值% 故通过控制其质量浓度可更为显
著地降低致癌风险&

结果显示% 重金属G[和EN的限量浓度低于现
行标准% 故为了进一步提高重金属的安全性% 需要
对两者标准降低&
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摘要# 目的!筛选龙胆V&173+1+ 6.+D,+ FU8R1’ 锁阳#/1$-$,3J-6$1’+,3.J-KUQX’ 天花粉U,3.*$6+17*&6Z3,3%$]33‘5\64$’

菟丝子#J6.J7+ .*31&1636J54$的 ?CE提取方法& 方法!通过试剂盒法’ >?> 法’ 高盐低 QD法’ -.EF法以及改良
GaG法% 对 ’ 种中药材?CE进行提取& 紫外分光光度’ 琼脂糖凝胶电泳和G-K扩增进行检测% >G>>#&L& 软件进行统
计学分析& 结果!改良GaG法所得 ’ 种中药材?CE的得率均较高& >?>法和改良GaG法提取的?CE条带较清晰% 高
盐低 QD法提取者呈弥散状态% 试剂盒法和-.EF法提取者几乎看不到条带& 试剂盒法和改良GaG法提取的?CE可完
全扩增I.># 和 QN[E*YX8D序列% 而其他 + 种方法未能完全扩增& 结论!改良GaG法高效简单% 最适合提取这 ’ 种中药
材?CE&
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