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摘  要: 目的  评估龙安柚花的食用安全性。方法  按现行食品安全国家标准进行急性经口毒性试验、细菌

回复突变(Ames)试验、哺乳动物红细胞微核试验、体外哺乳类细胞染色体畸变试验、90 d 经口毒性试验和致

畸试验, 并进行统计分析。结果  在本试验条件下, SD 大鼠和 KM 小鼠摄入龙安柚花后均未表现出急性经口

毒效应, 急性经口半数致死量(lethal dose 50, LD50)大于 10 g/(kgꞏBW), 该花属实际无毒级; 龙安柚花未引起

TA97a、TA98、TA100、TA102、TA1535 菌种发生回复突变; 哺乳动物红细胞微核试验与体外哺乳类细胞染色体畸

变试验结果均为阴性; 90 d 经口毒性试验中, 与对照组相比, 各剂量组各性别动物的体重、摄食量、食物利用

率、血液学指标、血生化指标和组织病理学检查均未见特异的毒性改变, 龙安柚花的未观察到有害作用剂量

(no observed adverse effect level, NOAEL)为 8 g/(kgꞏBW); 未观察到致畸作用。结论  龙安柚花属实际无毒级, 

本试验条件下龙安柚花无急性毒性、遗传毒性、致畸性和亚慢性毒性。 
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ABSTRACT: Objective  To evaluate the toxicity on the flower of Citrus grandis var. Longanyou. Methods  

Acute oral toxicity test, acterial revert mutation (Ames) test, mammalian erythrocyte micronucleus test, chromosome 

aberration test of mammalian cells in vitro, 90 d oral toxicity test and teratogenicity test were conducted according to 

the current national food safety standards. Statistical analysis was conducted. Results  In the acute oral toxicity test, 

there was no acute oral toxic effect on the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD rats and KM mice, and its 

acute lethal dose 50 (LD50) was greater than 10 g/(kgꞏBW), thus, the flower was classified as the actual non-toxic 

level. No reverse-mutation of TA97a, TA98, TA100, TA102, TA1535 were induced by the flower of Citrus grandis var. 

Longanyou. The results were negative in mammalian erythrocyte micronucleus test as well as chromosome aberration 

test of mammalian cells in vitro. In the 90-day oral toxicity test, compared with the control group, the weight, food 

intake, food utilization rate, hematology, blood biochemistry and histopathology of animals of all sexes in each dose 

group did not manifest toxic effects. No observed adverse effect level (NOAEL) of the flower was 8 g/(kgꞏBW), and 
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no teratogenic effect was observed. Conclusion  The flower of Citrus grandis var. Longanyou is actually non-toxic. 

Acute toxicity, genetic toxicity, teratogenicity and sub-chronic toxicity are negative under the conditions of these 

experiments. 

KEY WORDS: Citrus grandis var. Longanyou; pomelo flower; toxicology experiment; safety evaluation 
 
 

0  引  言 

在探索健康的生活方式和饮食习惯过程中, 花类的营

养价值和保健功效近年来备受关注[1‒2], 食用可能成为花类

的一个重要应用方向[3]。柚是芸香科柑橘属植物[4], 龙安柚

(Citrus grandis var. Longanyou)是种植于四川省广安市境内

的一个品种, 其花香气浓郁。目前, 柚的经济产物仍以柚子

为主, 对柚花的应用相对较少。研究表明柚花富含黄酮类和

多酚类[5]以及萜烯类、酯类、烷烃类等香气成分[6‒7], 这些成

分具有抗氧化[8]、抗炎[5]、抗菌[8]、保护心血管[9]、抗骨质

疏松[10]、抗肿瘤[11]等功效。部分记载称柚花可用于制茶[12]、

提取精油用于食物保鲜[13]或香气成分用于制作香料[7], 柚

花煮猪肚的食疗法可健脾、行气、暖胃[14], 由此可见柚花在

食品领域有被开发利用的潜能。 

全面且充足的安全性评估是确保柚花在食品领域被

开发利用的前提。但由于缺乏充足、大规模、长时期的人

群安全食用证据, 柚花不被认为是普通食品。现有研究中

尚未有针对柚花的毒理学安全性研究报道, 本研究根据

《新食品原料申报与受理规定》的要求, 以现行食品安全

国家标准为依据, 对龙安柚花进行了急性经口毒性试验、

三项遗传毒性试验、90 d 经口毒性试验和致畸试验, 以期

为评估其食用安全性提供依据。 

1  材料与方法 

1.1  受试物 

受试物由广安森林雨茶业有限责任公司提供, 为龙

安柚花经烘干打粉后的淡黄色粉末。 

1.2  受试物配制 

因剂量高时受试物遇水粘聚成团, 急性经口毒性试

验和哺乳动物红细胞微核试验采用食用植物油作溶剂。细

菌回复突变(Ames)试验、体外哺乳类细胞染色体畸变试验

和致畸试验剂量较低, 选蒸馏水作溶剂。90 d 经口毒性试

验采用拌饲法。 

1.3  试验动物及其饲养条件  

无特定病原体动物(specific pathogen free, SPF)级 SD

大鼠、KM 小鼠(四川省中医药科学院试验动物中心)[许可

证号:SCXK(川)2018-19, SPF 级试验动物使用许可证号: 

SYXK(川)2016-043]。饲养环境温度 20~25 ℃, 相对湿度

40%~70%。饲料来自四川省医学科学院、四川省人民医院

试验动物研究所和邳州市小河科技发展有限公司, 饲料生

产许可证号: SCXK(川)2015-01 和苏饲证(2019)03058。在

动物完成检疫后开始试验。 

1.4  细胞系  

中国地鼠肺细胞(Chinese hamster lung cell, CHL)由上

海赛笠生物科技有限公司提供。 

1.5  菌  株  

TA97a、TA98、TA100、TA102、TA1535 购自美国 MOLTOX

公司, 经鉴定合格。 

1.6  仪器与主要试剂 

AU-400 全自动生化分析仪、OLYMPUSBH-2 型显微

镜(日本奥林巴斯株式会社); XT-2000i 型全自动血细胞分

析仪(日本 SYSMEX 株式会社); ACL TOP 全自动血凝分析

仪(美国 BECKMAN COULTER 公司); URIT-180 尿液分析

仪、URIT-910A 电解质分析仪(桂林优利特医疗电子有限公

司); JJ200 电子天平(美国双杰兄弟有限公司)。 

环磷酰胺(纯度≥99%)、1,8-二羟基蒽醌(纯度 96%)、

丝裂霉素 C(纯度>98%)(美国 Sigma 公司); 叠氮化钠(纯度

≥99.0%, 沈阳化学试剂厂); 2-氨基芴(纯度 99%, 瑞士

Adamas Reagent 公司); 4-硝基喹啉-N 氧化物(纯度>97%, 

德国 FLUKA AG 公司)。 

1.7  试验方法 

1.7.1  急性经口毒性试验(限量法) 

参照 GB 15193.3—2014《食品安全国家标准 急性经

口毒性试验》进行试验。SD 大鼠、KM 小鼠各 10 只, 雌

雄各半, 设 10 g/(kgꞏBW)一个剂量组。染毒后 14 d 内观察

动物的中毒表现及死亡, 试验结束后称重, 处死动物后进

行大体解剖。 

1.7.2  Ames 试验(平板掺入法) 

参考 GB 15193.4—2014《食品安全国家标准 细菌回

复突变试验》, 用经 β-萘黄酮与苯巴比妥钠联合诱导雄性

大鼠肝 S9 按标准方法制成 S9 混合液。试验选用 5 种菌株

(见 1.5 菌株), 设 8、40、200、1000、5000 µg/皿 5 个剂量

组及溶剂(蒸馏水)对照组、未处理对照组、二甲基亚砜对

照组和阳性对照组, 在±S9 试验条件下进行。每组 3 个平

行。－S9 阳性对照物: TA97a 和 TA98 用 0.5 μg/皿的 4-硝基

喹啉-N-氧化物; TA100 和 TA1535 用 1.5 μg/皿的叠氮化钠; 
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TA102 用 1.0 μg/皿的丝裂霉素 C; +S9 阳性对照物 TA102 用

50 μg/皿的 1, 8－二羟基蒽醌, TA1535 用 200 μg/皿的环磷

酰胺, 其余菌株均用 20 μg/皿的 2-氨基芴。阳性对照的加

样体积为 0.1 mL。 

1.7.3  哺乳动物红细胞微核试验 

参考 GB 15193.5—2014《食品安全国家标准 哺乳动物

红细胞微核试验》, 将 50 只雌雄各半的 KM 小鼠随机分为

5 组, 分性别分笼饲养。设 2.5、5.0、10.0 g/(kgꞏBW) 3 个剂

量组, 另设溶剂对照及阳性对照[环磷酰胺: 40 mg/(kgꞏBW)], 

每隔 24 h 灌胃 1 次, 单次灌胃量为 20 mL/(kgꞏBW), 首次给

药后观察 30 h; 第 2 次给药 6 h 后处死动物, 取胸骨骨髓进

行制片、固定、Giemsa 染色。在油镜下每只动物观察 2000

个嗜多染红细胞(polychromatic erythrocytes, PCE), 计数其

中含微核的 PCE 数, 由此得出含微核细胞率(‰); 观察 200

个红细胞 (red blood cell, RBC)中嗜多染红细胞的比例

(PCE/RBC)。 

1.7.4  体外哺乳类细胞染色体畸变试验 

参考 GB 15193.23—2014《食品安全国家标准 体外哺

乳细胞染色体畸变试验》, 根据预试验结果, ±S9 组设 1.25、

2.50、5.00 mg/mL 3 个剂量组及阴性(蒸馏水)对照和阳性对

照。-S9 阳性对照为丝裂霉素 C (0.5 μg/mL); +S9 阳性对照

为环磷酰胺(15 μg/mL)。按 1×105 个/mL 的密度接种细胞, 

待贴壁后进行试验。加入受试物作用 3 h 后弃培养液, 用

Hanks液洗涤 3次, 再加入 5 mL 1640培养液, 培养至 24 h。

第 20 h 加入终质量浓度为 1 μg/mL 秋水仙碱, 4 h 后收获细

胞, 低渗、固定后用 Giemsa 染色, 对每一份样品在油镜下

观察 100 个分裂中期相细胞, 记录畸变类型, 计算细胞染

色体畸变率(%)。 

1.7.5  90 d 经口毒性试验 

按照 GB 15193.13—2015《食品安全国家标准 90 天

经口毒性试验》将 80 只 SD 大鼠随机分成 4 组, 每组 20

只, 雌雄各半, 分性别分群饲养, 自由进食饮水。试验设

2、4、8 g/(kgꞏBW) 3 个剂量组和基础饲料对照组, 用拌饲

法连续干预 90 d。高剂量掺入饲料比例按 10%计算, 大鼠

每日摄食量按 8%计算。分别称取 2.0、1.0、0.5 kg 受试

物, 及 0.5、0.25 以及 0.125 kg 干酪素, 分别依次加入    

3 kg 全价颗粒饲料中充分搅拌 , 再将所剩饲料 17.5、

18.75、19.375 kg 加入至总量 20 kg, 搅拌混匀后加工成型, 

钴 60 照射, 制备得到高中低 3 个剂量组所需饲料, 试验

期间共制备 3 次。对照组给予基础饲料。每天观察动物

的一般表现、行为、中毒表现及死亡。试验前 4 周每周

称重 2 次, 之后每周称重 1 次, 据此调整灌胃量；记录每

周摄食量, 计算每周食物利用率(第 13 周只计算 6 d)。试

验开始前和结束时, 为对照组及高剂量组动物进行眼科

检查。试验结束时, 计算总增重、总摄食量、总食物利用

率; 收集动物尿液, 检测尿常规; 动物禁食 16 h 后, 于次

日称重麻醉采血 , 测定各项血液学血生化指标 , 解剖动

物观察内脏改变, 称重要脏器湿重, 计算脏体比, 取对照

及高剂量组多种器官组织作病理学检查。若有病变再对

较低剂量组相应器官组织进行检查。 

1.7.6  致畸试验 

根据 GB 15193.14—2015《食品安全国家标准 致畸试

验》将雌雄 SD 大鼠按 1:2 配对。将孕鼠随机分 4 组, 每组

18 只以上, 试验设 1、2、4 g/(kgꞏBW) 3 个剂量组和(蒸馏

水)阴性对照。在妊娠第 6~15 d, 每天按 20 mL/(kgꞏBW)经

口灌胃染毒。妊娠第 0 d 称重, 给药期间每 3 d 称重 1 次, 据

此调整灌胃量。妊娠第 20 d 称重、麻醉后股动脉放血处死

动物, 取出子宫, 检查总着床数、活胎数、死胎数、吸收

胎数和黄体数, 称子宫连活胎总重、活胎重、卵巢重、胎

盘重, 测量胎鼠身长, 逐个检查胎鼠的外观, 将一半胎鼠

放入鲍氏液中固定两周后检查内脏, 其余胎鼠去内脏后经

固定、染色、透明后检查骨骼。 

1.8  数据分析 

用 SPSS 16.0 软件分析。哺乳动物红细胞微核试验选

择泊松分布或 U 检验。体外哺乳类细胞染色体畸变试验采

用 χ2 检验, Bonferroni 法调整检验水准后进行两两比较。  

90 d 经口毒性试验和致畸试验数据先进行方差齐性检验, 

方差齐时进行方差分析, 当 P<0.05, 两两比较用 Dunnett-t

法 ; 若方差不齐 , 采用秩和检验 , 如果 P<0.05, 则用

Dunnett’s T3 法进行两两比较。分类资料用卡方检验或秩和

检验, 检验水准 α=0.05。 

2  结果与分析 

2.1  急性经口毒性试验  

给药后 14 d 内, SD 大鼠和 KM 小鼠均未出现中毒表

现及死亡。大鼠解剖结果肉眼未见异常。龙安柚花对 SD

大鼠和 KM 小鼠中的急性经口 LD50 均大于 10 g/(kgꞏBW), 

为实际无毒级。 

2.2  Ames 试验  

各试验组背景菌苔生长均匀一致, 无沉淀, 阳性对照

组的平均回变菌落数均超过溶剂对照组的 2 倍以上, 而各

剂量组的平均回变菌落数均未超过溶剂对照组 2 倍。即龙

安柚花未能引起受试菌株发生回复突变。 

2.3  哺乳动物红细胞微核试验  

阳性对照组雄鼠和雌鼠的含微核细胞率分别为

(15.90±2.53)‰和(13.20±3.09)‰, 高于阴性对照组含微核细

胞率[雄鼠: (1.50±0.50)‰; 雌鼠: (2.00±0.35)‰], 差异有统计

学意义(P<0.01); 各性别的 3 个剂量组的含微核细胞率与阴

性对照组相比均无统计学差异; 各组PCE/RBC均高于对照组

的 20%, 由此认为本次微核试验剂量设计合理、结果可靠。 
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2.4  体外哺乳类细胞染色体畸变试验  

染色体总畸变率在各剂量组与阴性对照组(＋S9: 3%; 

-S9: 2%)间均无统计学差异(P>0.05), 而阳性对照组的染色体

总畸变率(＋S9: 29%; -S9: 26%)高于阴性对照组(P<0.01), 说

明本试验中龙安柚花不引起 CHL 细胞染色体畸变率增加。 

2.5  90 d 经口毒性试验  

试验期间动物健康状况良好, 体重持续增长, 大鼠每

天经口摄入 2、4、8 g/(kgꞏBW)龙安柚花后均未出现中毒表

现, 试验期间无动物死亡。试验前后, 对照组和高剂量组

SD 大鼠的眼科检查均未见异常。 

2.5.1  龙安柚花对大鼠体重及其变化的影响 

如图 1 所示, 与对照组相比, 剂量组的初始体重、

1~13 周体重均无统计学差异(P>0.05)。如图 2 所示, 雌性

SD 大鼠高剂量组第 1 周增重较多(P<0.05), 中剂量组第 4

周增重较多 (P<0.05), 低、中剂量组第 13 周增重较少

(P<0.05), 但无剂量/时间-反应关系。 

2.5.2  龙安柚花对大鼠进食情况的影响 

如图 3 所示, SD 大鼠在试验期间的每周进食量基本

呈平稳趋势, 与对照组相比, 雄性高剂量组第 1 周进食量

减少(P<0.01), 低剂量组第 4 周进食量减少(P<0.01), 高

剂量组第 4 周进食量增加(P<0.05)。雌性低剂量组第 6、8、

9、10、12、13 周进食量减少(P<0.01), 但无剂量/时间-

反应关系。 

2.5.3  龙安柚花对大鼠每周食物利用率的影响 

如图 4 所示, 试验动物每周食物利用率呈下降趋势; 

相比于对照组, 雌性大鼠低剂量组和中剂量组第 13 周食

物利用率低于对照组(P<0.05), 其余各组均与对照组无差

异(P>0.05), 也无剂量/时间-反应关系。 

2.5.4  龙安柚花对大鼠总进食量、总增重、总食物利用

率的影响 

由表 1 可知,雌鼠低剂量组总进食量显著低于对照

(P<0.05)；各剂量组的总增重、总进食量、总食物利用率

均与对照组无差异。 
 

 
 

注: 第 13 周增重只计算 6 d。 

图 1  龙安柚花对 SD 大鼠每周体重的影响(n=10) 

Fig.1  Effects on body weight per week by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD rats (n=10) 

 

 
 

注: 第 13 周增重只计算 6 d; *表示与对照组比较, P＜0.05。 

图 2  龙安柚花对 SD 大鼠每周增重的影响(n=10) 

Fig.2  Effects on weight gain per week by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD rats (n=10) 
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注: 第 13 周只计算 6 d; *表示与对照组相比, P＜0.05, **表示与对照组相比, P＜0.01。 

图 3  龙安柚花对 SD 大鼠每周进食量的影响(n=10) 

Fig.3  Effects on food intake per week by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD rats (n=10) 
 
 

 
 

注: 第 13 周只计算 6 d; *表示与对照组相比, P＜0.05, **表示与对照组相比, P＜0.01。 

图 4  龙安柚花对 SD 大鼠食物利用率的影响(n=10) 

Fig.4  Effects on food availability per week by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD rats (n=10) 
 
 

表 1  龙安柚花对 SD 大鼠总进食量、总增重、总食物利用率的影响( X ±S) 
Table 1  Effects on total food intake, total weight gain, and total food availability by the flower of Citrus grandis var.  

Longanyou in SD rats ( X ±S) 

性别 剂量/[g/(kgꞏBW)] 动物数/只 总增重/g 总进食量/g 总食物利用率/% 

雄 

0 10 476.9±59.5 2474.5±30.1 19.28±2.43 

2 10 463.2±64.0 2442.5±86.9 18.95±2.39 

4 10 471.5±51.1 2473.1±113.6 19.07±1.90 

8 10 473.0±47.0 2478.0±27.8 19.07±1.74 

雌 

0 10 223.2±32.5 1797.2±66.1 12.39±1.47 

2 10 204.0±25.8 1715.3±38.7* 11.89±1.40 

4 10 226.7±36.0 1799.9±60.3 12.58±1.84 

8 10 228.7±22.3 1784.8±80.8 12.83±1.29 

注: *表示与对照组相比, P<0.05。 
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2.5.5  龙安柚花对 SD 大鼠血液学的影响 

与对照组相比, 雄性 SD 大鼠低剂量组血红蛋白含量高

于对照[(174.9±7.8) mmol/L vs (164.1±6.4) mmol/L, P<0.05]、

低剂量组和高剂量组的红细胞压积增加(0.50±0.02、0.49± 

0.02 vs 0.47±0.02, P<0.05), 但未观察到剂量-反应关系; 雌性

SD 大鼠中、高剂量组活化部分凝血酶时间分别减少了

(4.9±1.0)和(5.8±2.0) (P<0.05), 此外, 各指标在不同性别的各

剂量组均未见统计学差异(P>0.05)。 

2.5.6  龙安柚花对 SD 大鼠末期尿常规及电解质的影响 

不同性别低剂量组血清钾含量均高于对照 [雄鼠 : 

(5.59±0.54) mmol/L vs (5.07±0.36) mmol/L, 雌鼠 : (5.66± 

0.57) mmol/L vs (5.04±0.41) mmol/L, P<0.05]; 雌鼠低剂量

组 pH 低于对照(6.35±0.41 vs 7.15±0.53, P<0.05), 雌鼠低、

中、高剂量组血清钠低于对照 [(144.93±2.19) mmol/L、

(144.68±1.11) mmol/L、 (143.97±1.49) mmol/L vs (147.04 

±1.32) mmol/L, P<0.05]。其余指标均未见统计学差异。 

2.5.7  龙安柚花对 SD 大鼠末期血生化的影响 

与对照组相比, 雄性 SD 大鼠的中剂量组碱性磷酸酶较

高[(118.98±12.52) U/L vs (94.63±14.08) U/L, P<0.05]，且高剂

量组血糖较低[(7.83±0.84) mmol/L vs (9.52±1.23) mmol/L, 

P<0.05]; 雌鼠高剂量组总蛋白较低 [(57.42±3.73) g/L vs 

(62.55±5.12) g/L, P<0.05], 雌鼠低剂量组谷草转氨酶较高

[(190.40±52.09) U/L vs (140.54±33.03) U/L, P<0.05], 雌鼠低

剂量组和高剂量组的血糖均低于对照[(7.90±0.57) mmol/L、

(7.92±0.89) mmol/L vs (9.57±1.34) mmol/L, P<0.05], 但无剂

量反应关系, 其余指标均无统计学差异。 

2.5.8  龙安柚花对 SD 大鼠脏体比的影响 

与对照组相比, 3 个剂量组雌雄 SD 大鼠的肝脏湿重、

肝体比、肾脏湿重、肾体比、脾脏湿重、脾体比、睾丸(或

卵巢)重、睾丸(或卵巢)体比、心脏湿重、心体比在组间均

无统计学差异。 

2.5.9  病理学检查 

大体解剖检查结果表明各组动物脏器均未见明显异

常。对照组及高剂量组动物肝脏、肾脏、脾脏、胃、十二

指肠、空肠、回肠、结肠、直肠、睾丸、卵巢、脑、心脏、

肾上腺、胰腺、甲状腺、胸腺、肠系膜淋巴结、膀胱、垂

体、肺及气管、附睾、前列腺、子宫的病理组织学检查均

未见被检查脏器与受试物有关的特异性毒性病理改变。 

2.6  致畸试验 

2.6.1  龙安柚花对 SD 孕鼠体重的影响 

由表 2 可知, 与对照组相比, 3 个剂量组 SD 孕鼠各

时点的体重、体重增重、体重净增重均无统计学差异

(P>0.05)。 

2.6.2  龙安柚花对 SD 大鼠妊娠结局的影响 

表 3 显示了各组动物的妊娠结局。除中剂量组吸收

胎发生率高于阴性对照组(P<0.05), 各剂量组 SD 大鼠胎

仔的窝平均活胎数、吸收胎数、死胎数、子宫连胎总重、

胎仔平均体重及胎仔平均身长与阴性对照组均无统计学

差异(P>0.05), 吸收胎和死胎分别见图 5a 和图 5b。 

 
表 2  龙安柚花对 SD 孕鼠体重的影响( X ±S) 

Table 2  Effects on body weight by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD pregnant rats ( X ±S) 

剂量/[g/(kgꞏBW)] 孕鼠数/只 
妊娠天数/d 

体重增重/g 体重净增重/g 
0 6 20 

0 16 277.1±24.7 322.2±26.4 455.6±39.1 133.4±23.3 46.6±22.3 

1 16 270.5±12.0 317.8±11.5 433.2±41.0 115.4±41.2 39.2±20.8 

2 16 280.5±24.4 324.9±26.5 446.8±32.7 121.8±26.5 45.9±12.5 

4 17 277.4±21.1 319.3±20.9 444.1±52.8 124.8±39.3 43.6±22.5 

 
 

表 3  龙安柚花对 SD 孕鼠妊娠结局的影响( X ±S) 

Table 3  Effects on pregnancy outcomes by the flower of Citrus grandis var. Longanyou in SD pregnant rats ( X ±S) 

剂量/[g/ 
(kgꞏBW)] 

交配鼠 

数/只 

孕鼠数

/只 

活胎数 

/只 

窝平均活胎数

/只 

吸收胎数

/只 

死胎数

/只 

着床数

/只 

黄体数

/只 

子宫连胎 

总重/g 

胎仔平均

体重/g 

胎仔平均

身长/cm

0 20 16 203 13±4 5 0 13±3 23±5 86.7±20.7 4.5±0.6 4.1±0.2

1 20 16 173 11±5 5 0 11±5 22±4 76.1±33.0 4.6±0.7 4.1±0.2

2 21 16 178 11±5 12* 0 12±4 24±4 75.9±30.2 4.4±0.3 4.0±0.1

4 20 17 201 12±4 7 4 13±5 24±4 81.1±26.6 4.4±0.7 4.0±0.2

注: *表示与对照组比较, P < 0.05。 



6592 食 品 安 全 质 量 检 测 学 报 第 12 卷 
 
 
 
 
 

2.6.3  龙安柚花对 SD 大鼠胎仔外观、内脏发育和骨骼发

育的影响 

如表 4 所示, 本试验的 3 个剂量组和阴性对照组的

SD 大鼠个别胎仔均有发生胸骨缺损(图 5c)和胸骨发育不

全(图 5d), 高剂量组和低剂量组各发生 1 例和 2 例趾骨异

常(图 5e)。对对照组和 1、2、4 g/(kgꞏBW)剂量组的 203、

173、178、201 只活胎以及 106、89、93、105 只活胎分

别进行了外观畸形和内脏畸形检查, 相应组别中均未见

脑膨出、脑积水、脐疝、腹裂、无指、并指、短指等外

观畸形以及侧脑室扩张、第三脑室扩张、马蹄肾、肾缺

失等内脏畸形。 

3  结论与讨论 

为评估龙安柚花的食用安全性, 本研究根据新食品原

料的相关规定进行了毒理学试验。结果表明龙安柚花在大鼠

和小鼠中均未表现出急性毒性、遗传毒性、亚慢性毒性和致

畸 性 , 属 实 际 无 毒 级 , LD50>10 g/(kgꞏBW), NOAEL>       

8 g/(kgꞏBW)。现有文献中尚未见柚花的毒理学安全性研究

报道, 而柚花成分的安全性记载可作为柚花食用安全性的

间接证据。柚花中的柚皮苷、橙皮苷、柚皮素等成分不仅无

毒且对外源性因素的毒作用有保护作用[15‒17]。本试验室检

测结果表明龙安柚花中柚皮苷含量丰富(84.5~94.1 mg/g)。

SD 大鼠中, 柚皮苷的 LD50 >16 g/(kgꞏBW), 连续灌胃 13 周

和 6 个月的 NOAEL 均大于 1.25 g/(kgꞏBW)[18‒19]。比格犬中, 

柚皮苷的急性经口 LD50>5 g/(kgꞏBW); 经口摄入柚皮苷 3 个

月和 6 个月的 NOAEL 均大于 0.5 g/(kgꞏBW)[20]。综上, 本试

验结果结合相关资料表明：本试验条件下, 龙安柚花无毒

性。这一结论有助于为龙安柚花的安全食用和开发利用提供

科学依据。 

 
表 4  龙安柚花对 SD 大鼠胎仔骨骼发育的影响 

Table 4  Effects on skeletal development by the flower of Citrus 
grandis var. Longanyou in SD pregnant rats 

检查指标 
剂量/[g/(kgꞏBW)] 

0 1 2 4 

受检活胎窝数/个 16 16 16 16 

受检活胎仔数/个 97 84 85 96 

胸骨缺损发生数/个 6 4 3 6 

胸骨发育不全发生数/个 4 1 3 2 

趾骨异常发生数/个 0 2 0 1 

骨骼畸形窝发生数/个 5 5 4 5 

 

 
 

注: 箭头表示 a 为吸收胎; b 为死胎; c 为胸骨缺损; d 为胸骨发育不全; e 为趾骨异常。 

图 5  致畸试验中观察到的异常妊娠结局和骨骼畸形 

Fig.5  Abnormal pregnancy outcomes and skeletal deformities observed in teratogenicity test 
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