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食品中重金属的健康风险评估研究进展 

林新校, 吴  泽* 

(贵州民族大学生态环境工程学院, 贵阳  550025) 

摘  要: 重金属作为受关注的污染物, 其毒性具有刺激性、靶器官毒性和致癌性等特点。食品中的重金属是

进入人体的主要途径之一。因此, 使用精确的方法评估食品对人体的健康风险具有重要意义。重金属的人体

生物可利用性可以较为贴近人体重金属暴露的实际情况, 通过模拟体外生物可利用性实验模型是现有获取重

金属人体生物可利用性数据的通用方法。利用生物可利用性数据评估人体重金属暴露的健康风险相比直接利

用食品重金属含量更为准确。本文综述了食品的人体生物可利用性实验方法及现行的重金属健康风险评估方

法, 分析对比了各种方法的优点和局限性, 为科研人员确定不同污染物在食品中的生物可利用性提供思路和

方向, 以加强食品安全评估和人体重金属暴露评估的准确性。 
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Research progress on health risk assessment of heavy metals in food 

LIN Xin-Xiao, WU Ze* 

(College of Ecological and Environmental Engineering, Guizhou Minzu University, Guiyang 550025, China) 

ABSTRACT: Heavy metals are global pollutants with irritating toxicity, target organ toxicity and carcinogenicity. 

Ingestion through food is an essential pathway for heavy metals to enter into the human body. Thus, an accurate 

assessment of the health risks posed by food ingestion is necessary for heavy metals. Simulating the in vitro 

bioaccessibility experimental methods are common approaches to obtaining human bioaccessibility data for heavy 

metals, which is more reliable than directly utilizing the concentration of heavy metals. This paper reviewed 

highlights the experimental methods for assessing the human bioaccessibility of food and existing health risk 

assessment methods for heavy metals, discussed and compared the advantages and limitations of current methods, 

providing researchers with ideas and directions to determine the bioaccessibility of different pollutants in food, and 

improving the accuracy of food safety assessment and heavy metal exposure assessment for human health. 
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0  引  言 

重金属是影响食品安全的主要污染物之一[1]。环境中

普遍存在 Cd、Hg 等重金属, 被植物吸收后, 经食物链转移

到人体内[2], 其能在人体内富集, 即使在低浓度下, 它们也

会对健康产生不利影响, 当超过安全阈值时, 会干扰人体正

常的生理功能, 如, 长期摄入 Cd 会导致骨折、癌症、肾功

能不全和高血压等[3]。因此, 预测食品中重金属的相关风险

是必要的。然而, 大多数国家, 包括我国在内, 对食品及其

他环境介质中重金属的健康风险评估都还是基于其含量计
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算[4‒5]。在另一项研究中, WANG 等[6]的研究表明只有一部分

重金属从食物中释放到胃肠道被吸收。因此, 使用重金属的

总浓度计算摄入量会高估潜在的健康风险。此外, 人体重金

属的生物可利用性数据与土壤、食物、金属种类、烹饪、成

人、儿童和孕妇等多种因素相关[7‒10]。如, ZHENG 等[10]采用

5 种不同的体外方法研究食品中 As 的生物可利用性, 研究

结果显示 5 种体外方法测量生物可利用性数据存在差异。此

外, 食品中重金属的协同和加性作用也不可忽略[11]。因此, 

选择合适的模型能增加实验结果的准确性。 

近年来, 随着工业和社会的快速发展, 食品中重金属

污染问题逐渐凸显, 受到广泛关注, 同时, 全球应对食品

中重金属的健康风险评估框架逐步建立起来。目前, 研究

食品中重金属的健康风险多采用单一的生物可利用性和健

康风险评估方法, 不利于验证实验结果的准确性。因此, 

本文在之前的研究基础上, 对生物可利用性和健康风险评

估方法的研究领域进行系统综述。将生物可利用性与健康

风险评估相结合, 对建立更贴近人体真实数据的模型、估

算居民通过饮食而产生的重金属暴露量以及预测人体健康

风险有着重要的意义。 

1  生物可利用性 

美国环境保护署(United States Environmental Protection 

Agency, USEPA), 2012 年在《Standard operating procedure 

for an in vitro bioaccessibility assay for lead in soil》文件中

将生物可利用性定义为体外测定的可以被人体吸收的金属

物理溶解度。经研究发现人体通过吸收食物中的重金属并

不是被人体 100%吸收, 只有被胃肠道吸收的部分, 才能作

为评估人体健康风险的重要指标[12]。例如, YAO 等[13]在 Cd

污染水稻的生物可利用性研究中, 显示不研究生物可利用

性的健康风险是考虑生物可利用性的 2.7~4.6 倍, 表明不

考虑生物可利用性将增加大米中重金属的健康风险。也有

实验证明蒸煮可以降低重金属的生物可利用性[14‒15]。因此, 

选择适合的方法对研究重金属的生物可利用性尤为重要。

根据已有文献综述, 通用的方法包括体内消化模型、静态

模型、动态模型和肠道细胞模型。 

1.1  体内消化模型 

体内消化模型是最接近人体、准确性最高的模型 , 

它能够对单个组织进行分析, 以提供全身吸收评估。因此, 

动物实验在促进生命科学发展方面发挥着极其重要的作

用[16]。小鼠作为哺乳动物, 与人类的亲缘关系比较近, 因

此作为研究中应用最广泛的脊椎动物应用于各种实验[17]。

例如, ZHU 等[18]研究中国南方海产品中 As、Cd 和 Pb 在小

鼠体内的生物利用性, 研究表明 As、Cd 和 Pb 的生物可利

用性分别为 0.33%、0.45%和 0.74%, 并未对人体健康产生

威胁, 但发现血液、肾脏和肝脏中 As、Cd 和 Pb 的含量升

高, 因重金属能在人体富集, 当超过安全阈值时, 便会对

人体健康造成威胁。然而, 动物试验存在费用昂贵、操作

性和伦理的问题, 而且每次试验提供的数据有限[19], 因此

将其应用于大样本量是不切实际的[20]。为了克服这一缺点, 

简单、快速、廉价的体外方法学已经发展成为体内生物测

定的替代方法。 

1.2  体外消化模型 

近年来, 体外消化系统被研究者广泛使用[21]。据报道, 

重金属体外生物可利用性分析与体内生物可利用性数据之

间存在线性相关性, 这增强了其在预测人体接触重金属方

面的实际用途[22‒23]。体外模型研究食品中重金属的生物可

利用性更有效、更直接、成本低, 而且不受伦理限制, 因

此被广泛使用[24]。 

1.2.1  静态消化模型 

体外消化模型分静态模型和动态模型。静态模型主要

用于机制研究假设构建, 并用于筛选目的[25]。常见的静态模

型有生理原理提取法(physiologically base extraction test, 

PBET)、溶解度 /生物利用度研究联合会方法 (solubility/ 

bioavailability research consortium, SBRC)、体外胃肠道法(in 

vitro gastrointestinal, IVG)、德国标准研究院法(Deutsches 

Institut für Normung e.v. Method, DIN)、欧洲生物可给性标准

法(Unified BARGE Method, UBM)、荷兰公共卫生与环境国

家研究院法(Rijksinstituut voor Volksgezondheid en Milieu, 

RIVM)和国际食品消化委员会建立的标准静态体外消化模

型(INFOGEST)。该静态模型主要的特点如表 1 所示。 

PBET 方法可以更好地预测如 Se、Cd 的生物可利用

性, 但 PBET 方法在 GP 中加入乳酸和乙酸, 这可能会影

响胃肠道中的金属溶解和沉淀[33]。SBRC 方法易于操作, 

虽然在 GP 中没有消化酶, 但由于甘氨酸的强大缓冲能力, 

该方法在提取过程中无需调整 pH。在 GP 中, SBRC 方法

可以获得 Pb、As 较高的生物可利用性数据, IVG 方法是

测量蔬菜中 Cd 的生物可利用性的最佳模型, 与 SBRC 相

比, 在 IVG-GP 中添加胃蛋白酶和氯化钠。DIN 模型是一

种使用合成消化液的静态肠胃模型, 与 IVG 相比, 因在

胃肠液中添加粘蛋白和无机盐, 可能会增加重金属的溶

解度和生物可利用性。UBM 方法是一种较为全面的人体

肠胃道模型, 由于提取过程中需要调整溶液的 pH, 因此, 

操作较为烦琐。此外, 与其他分析不同, 离心后, UBM 分

析之前不需要过滤, 这可能对实验结果造成干扰[34‒36]。 

PBET、SBRC、IVG、DIN、UBM 5 种模型在评估土

壤中重金属的生物可利用性得到验证[36], 但在食品重金属

的生物可利用性的研究上存在不足, 这主要取决于土壤、食

物和金属种类的差异性。例如, ZHENG 等[10]采用 5 种模型

评估蔬菜中 As 的生物可利用性, 结果发现在 GP 的生物可

利用性按 UBM>SBRC>DIN>PBET>IVG 排列, 在胃肠阶段

As 的生物可利用性按 SBRC>UBM>PBET>IVG>DIN 排列。 
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表 1  静态模型及其特点 
Table 1  Static model and its characteristics 

模型 开发团队 研发时间 组成结构 参考文献 

PBET RUBY 等 1996 年 
胃阶段(gastric phase, GP) 

肠阶段(intestinal phase, IP) 
[26‒27] 

SBRC KELLEY 等 2002 年 GP 
IP 

[25] 

IVG RODRIGUEZ 等 1999 年 GP 
IP 

[28] 

DIN HACK 1996 年 
口腔阶段 

GP 
IP 

[29] 

UBM 欧洲生物可及性研究小组开发 2011 年 
口腔阶段 

GP 
IP 

[30] 

RIVM 荷兰公共卫生与环境国家研究院 1995 年 
口腔阶段 

GP 
IP 

[31] 

INFOGET 
超过 35 个国家的多学科专家成立的国际

INFOGEST26 网络 
2014 年 

口腔阶段 
GP 
IP 

[32] 

 
RIVM 方法适合重金属的分批检验[37], 可以测量微量

元素和重金属的生物可利用性。RIVM 方法已被用于测定

水稻中重金属的生物利用度并评估其健康风险, 因其接近

人体的生理条件, 被认为是研究水稻中污染物生物可利用

性的最佳体外消化模型[13]。 

INFOGEST 方法是基于生理相关条件的通用标准化

和实用的静态消化方法, 适合研究成年人体内重金属的生

物可利用性。标准化实验条件和程序的明确定义是

INFOGEST 方法的主要优点之一[38]。 

1.2.2  动态消化模型 

静态模型无法模拟消化过程的复杂动力学或与宿主

的生理相互作用[38], 因此, 出现复杂多变的动态模型。常

见的动态模型有人体肠道微生物生态系统(simulator of the 

human intestinal microbial ecosystem, SHIME)、荷兰应用科

学研究院胃肠法(TNO’s gastrointestinal model, TIM)、动态

胃模型(dynamic gastric model, DGM)、多隔间系统(dynamic 

artificial digestive system, DIDGI)、人体胃模拟器(human 

gastric simulator, HGS)、动态大鼠胃十二指肠系统(dynamic 

rat stomach-duodenum system, DRSD)、动态人体胃肠道系

统(dynamic human stomach-intestine system, DHSI)、人工结

肠 (artificial colon, ARCOL)、人体胃消化模拟器(gastric 

digestion simulator, GDS) 和 体 外 机 械 胃 系 统 (in vitro 

mechanical gastric system, IMGS)。目前, SHIME 模型因模

拟人类肠道微生物对重金属的代谢过程被广泛利用, 它结

合了人体胃肠道微生物群的活性, 证明了肠道微生物群对

食品中重金属的生物可利用性的影响[39‒41]。各动态模型主

要结构特点如表 2 所示。 

1.3  肠道细胞模型 

由于体外和体内模型都有局限性, 基于细胞的试验

作为体外化学试验和体内研究之间更合适的中间地带而受

到了广泛关注。Caco-2 细胞用于模拟肠道上皮细胞对重金

属的吸收、转运和代谢过程[63]。例如, RAMIRO 等[64]通过

使用分化的 Caco-2 细胞模型测定 5 种蔬菜(菠菜、花椰菜、

咸甘蓝、卷心菜和青椒)中铁的相对生物利用性, 实验证明, 

甘蓝是蔬菜中可生物降解铁的最佳来源, 果糖衍生物与甘

蓝形成复合物有助于铁的生物利用性。Caco-2 细胞来源于

人的直肠癌, 结构和功能类似小肠的上皮细胞, 并含有与

小肠刷状缘上皮相关的酶系。因此, 使用 Caco-2 细胞模型

模拟人体吸收过程, 进一步确定了重金属生物可利用性, 

为蔬菜的合理摄入提供了科学依据。然而 , 由于制造

Caco-2 细胞方法没有统一, 会导致结果出现偏差。培养时

间过长, 期间要严格控制影响细胞生长的各种因素。 

2  健康风险评估 

公式法相对于体内和体外模型是一种更直接、更简便

的方法。该方法是通过设置各种参数限制, 评估人体重金

属的健康风险。该方法要求一定的准确度, 实验结果会受

到误差的影响, 如试剂纯度、标准品、基质影响的大小、

仪器的稳定性和实验室的环境条件[65]。对于风险评估模型, 

由于污染物暴露过程具有时空变化特征 , 因此 , 多污染

物、多源和多路径的时空模拟需要进一步研究[66]。我国的

健康风险评估起步较晚 , 仍需借鉴国外成熟的模型 , 如

USEPA 模型[67], 该模型通过计算评估靶标危害系数(target 

hazard quotients, THQ)、致癌风险值(carcinogenic risk, CR)、 
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饮食的每日摄入量(chronic daily intake, CDI)和个人潜在非

致癌风险(hazard quotient, HQ)评估健康风险, 已被证明是

成功的, 并在世界范围内被采用。HHRE 模型具有多介质

综合评价、多受体选择的优势, 可以同时选取多个暴露对

象的功能, 可以同时考虑污染物在水、土、气中迁移转化, 

还可以考虑污染物由于挥发、稀释或渗漏、生物降解等作

用而产生的衰减作用[67]; 英国的 CLEA 模型[68]通过计算日

平均暴露量(average daily exposure, ADE)评估健康风险, 

该模型适合以摄入污染场地种植植物为主要暴露途径的健

康风险评价, 该模型具有考虑污染场地种植蔬菜、水果等

食物对人体健康影响的功能。但是, CLEA 模型中不具有选

择多个受体的功能, 只考虑表层土壤[68]; 荷兰的 CSOIL 模

型[69]通过计算风险表征(risk characterization, RISK)评估健

康风险。该模型最能代表已确定的场地特定条件, 但是

CSOIL 模型认为污染物不会通过地下水直接摄入, 因此, 

CSOIL 模型的个人的潜在 HQ 对于所有风险途径都较低, 

在风险评估方面研究最不保守的模型, 可接受的浓度高于

其他模型中的估计值[69]。此外, CSOIL 模型只考虑了两种

类型的受体(成人和儿童), 没有区分男性和女性[70]。虽然

公式法可能会提供过高或过低的估计, 但其结果仍可以在

一定程度上为地方政府应对这些当前严重的环境问题提供

一些有价值的信息和预测[66]。主要的评价公式如表 3 所示。 

3  生物可利用性与健康风险评估相结合 

几种体内和体外模型已被确定为适合评估人体吸收

和代谢, 然而, 动物模型存在实验周期长、费用昂贵和伦

理等方面问题且与人体存在差异性, 其结果不能作为临床

应用[19]。体外模型可能是一种有用的初步筛选方法, 由于

肠胃液成分和设定参数的差异性, 无法提供直接适用于人

类的数据[72]。Caco-2 细胞模型不能模拟生物体的所有生理

和代谢反应[72]。因此, 人们建立了一种新的复合模型来评

估食品重金属的生物可利用性, 为人体健康提供可靠的数

据, 该模型不能替代体内模型, 而是与之互补。最有效和

同行认可的模型是那些将模拟胃肠消化与人类肠上皮细胞

培养相结合的模型[73]。如, LV 等[74]使用 Caco-2/HT-29 共培 
 

表 3  食品中重金属的评价公式 
Table 3  Evaluation formula of heavy metals in food 

指标 公式 分析 应用 
参考

文献

THQ 

THQ=C×EF×ED×IRD/BW×AT×RFD 
式中: THQ 为手-口摄入、呼吸吸入、皮肤接触 3 种

途径日平均暴露量之和; C 为污染物质量分数, 

mg/kg; EF 为暴露毒物的频率, d/a; ED 为暴露毒物的

持续时间, a; IRD 为每日摄入量参考浓度, g/d; BW 为

人体平均体重, kg; AT 为平均接触非致癌毒物的暴露

时间, d; RFD 为非致癌物参考剂量, mg/(kg.d) 

计算结果若 THQ<1, 则表明污染物对

人体健康造成的影响不明显, 不存在

显著的非致癌健康风险, 反之, 则存在

显著的非致癌健康风险。THQ 越大则

表明该污染物对人体的健康风险影响

越大 

评估食物带来的健

康风险 
[67]

CR 
CR=C×IRD×EF×ED×CSF/BW×AT 
式中: CSF 为重金属致癌物致癌斜率因子, 其他同上

当 CR>1×10-4, 认为存在不可接受的致

癌风险; 当 1×10-6<CR<1×10-4 时, 表示

存在可接受的致癌风险, 当 CR<1×10-6

时, 表示不存在致癌风险 

评估重金属的致癌

能力 
[67]

CDI 

CDI=C×IR×EF×ED/BW×AT 
式中: CDI 为每日摄入量, mg/(kg.d); C 为污染物的浓

度, mg/kg; IR 为摄取率, 0.345 kg/d; EF 为曝光频率, 

350 d/a; ED 为暴露时间, 30 a; BW 是平均体重, kg; 

致癌物 AT 为平均时间, 365×70 d 

根据 GB 2762—2017《食品安全国家标

准 食品中污染物限量》 

评估食品中重金属

的相对有效性 
[71]

HQ 
HQ=CDI/RFD 
式中: RfD 为摄入的参考日剂量, mg/(kgꞏd); 其他同上 

HQ<1, 则表明暴露水平不太可能在人

的一生中造成不利影响 

评估个人的潜在非

致癌风险 
[71]

ADE 

ADE=A1×B1×C1/BW×AT+A2×B2×C2/BW×AT+A3×B
3×C3/BW×AT 式中: ADE 为日平均暴露量, mg/(kgꞏd); 

A1 为暴露速率, mg/d; B1 为暴露频率, d/a; C1 为暴露

持续时间, a; BW 为人体体重, kg; AT 为平均时间, d 

A1、B1、C1 为经口接触途径; A2、B2、C2 为吸入接

触途径; A3、B3、C3 为皮肤接触途径 

ADE/HCV≤1, 说明在可接受的范围内; 

当 ADE/HCV>1, 说明污染场地具有潜

在的健康风险 

评估人体每日吸收

重金属的暴露风险 
[68]

RISK 

Risk=(Σoe/MPRoral)+(Σie/MPRinhal) 
式中: oe 为口腔/身体接触暴露剂量, ie 为吸入暴露剂

量, MPRoral 为口腔/身体接触的最大允许暴露剂量, 

MPRinhal 为最大可允许的吸入暴露剂量 

计算结果小于等于 1 表示风险可接受, 

大于 1 说明该污染区存在潜在的健康

风险 

评估人体在环境中

的暴露风险 
[69]
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养细胞模型和体外消化模型研究煮熟的米饭基质中镉的

生物可利用性。结果表明结合体外消化和细胞模型将是

研究食品基质中镉或某些成分的生物可利用性的有效

工具; CAI 等 [75]利用体外消化/Caco-2 细胞模型估算中国

蔬菜中铁、锰、铜和锌的生物可利用性。应用 PBET 和

SHIME 模型相结合, 利用 Caco-2 细胞模拟人体的吸收

过程, 为提供蔬菜和膳食摄入的多样化提出科学依据。 

虽然体内实验可以较为准确地评估重金属的生物可

利用性, 但存在耗时、昂贵和伦理等方面的问题。为了克

服这些限制, 许多研究采用体外模型研究生物可利用性, 

这些体外模型研究生物可利用性不能令人信服。因此, 建

立体内-体外相关性(in vivo-in vitro correlation, IVIVC)尤为

重要。如, ZHENG 等[10]对叶菜中 As 的体内生物可利用性

和体外生物可利用性进行比较。研究表明 IVIVC 存在相关

性, PBET 可以更准确地预测 As 的生物可利用性, 以评估

蔬菜中 As 的健康风险。 

美国国家环境保护局提出的人类健康风险模型包括

致癌和非致癌模型, 已被证明是成功的, 并在世界范围内

被采用。基于总浓度和可消化浓度的风险评估结果是矛盾

的, 考虑到一定比例的重金属不具有生物可利用性, 应通

过考虑生物可利用性来调整以前关于重金属总浓度的人类

健康风险评估的研究[76‒77]。如, WU 等[78]研究水稻中 Hg 的

生物可利用性实验。结果表明, 水稻是贵州居民摄入甲基

汞的主要途径, 在计算健康风险时增加了生物可利用性方

面可以增加制品安全。计算公式如公式(1), 然后将 CDI 值

代入 HQ 中, 计算出个人的潜在非致癌风险:  

 
IR EF ED

CDI =
BW AT

C B   


    (1) 

B 为胃或肠相重金属的生物可利用部分, 其他同表 3 所示。 

4  结束语 

近年来, 食品中重金属污染问题被广泛关注, 以往大

部分研究仅关注食品中重金属的总浓度。但是研究发现食

品中重金属并不是被人体 100%吸收, 研究食品中重金属

的生物可利用性, 将成为食品安全领域的前沿科学问题。

目前, 体内模型适用于研究胃肠道液体中固体基质的金属

溶解和通过肠上皮到血液循环系统的吸收; 体外模型因其

方便、廉价、可靠等优点, 因此, 适用于研究大样本数据; 

Caco-2 细胞适用于研究胃肠道上皮细胞对重金属的吸收

和转运过程; 评价公式法适用于研究食品中重金属对人体

健康潜在的健康风险。 

虽然上述方法在评价食品中重金属对人体的健康风

险中做出重要贡献 , 但动物实验每次提供的数据有限 , 

因此进行大样本实验是不切实际的; 体外模型仅测定重

金属的溶解, 没有考虑细胞和微生物的影响: Caco-2 细胞

没有考虑微生物的影响; 公式法需要设定大量的参数。针

对以上问题, 将上述方法有效结合, 可以提高风险评估的

准确性。 

针对目前食品中重金属的生物可利用性研究实验, 笔

者对健康风险评估的未来研究方向提出几点建议: 1)将体内

模型、体外模型、细胞模型和公式法根据优缺点有效结合, 

设置不同的样本探索生物可利用性的影响, 为制品安全提

供理论支持; 2)应充分利用现代分子生物学和遗传信息, 暂

时或稳定地调节 Caco-2 细胞中某些蛋白质的表达, 是未来

修改该模型的可行和有效的方法; 3)在未来的研究中, 分化

的 Caco-2 细胞模型应更接近内部环境, 同时不牺牲其简单

性和可靠性, 使其适合于成本效益高的大规模食物-肠道相

互作用分析; 4)建立更加有效的多维细胞模型; 5)建立更符

合人体肠胃道消化系统模型。 
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