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摘要 目的：利用中药材中铅(Pb)和镉(Cd)的残留量数据，探索不同累积风险评估方法在评估中药外源

性有害残留物联合暴露风险中的应用。方法：以5种植物类中药材中Pb和Cd的残留量专项监测数据为基

础，计算暴露量。并通过文献检索，获得Pb和Cd的相关毒理学参数。根据分级评估的原则，分别采用

危害指数（HI）法、靶器官毒性剂量（TTD）法和证据权重（WOE）法等3种累积风险评估方法，评估

5种植物类中药材中Pb和Cd联合暴露的健康风险。结果：HI法的评估结果表明，艾叶、车前草和黄连的

HI值大于1。TTD 法的评估结果表明，Pb和Cd的联合暴露对于神经系统和肾脏来说，艾叶、车前草、黄

连、金银花的HI值＞1；对于心血管和血液来说，艾叶、车前草、黄连的HI值＞1。而 WOE法的评估结

果则表明，Pb和Cd的联合暴露对于心血管、神经系统和睾丸来说，艾叶、车前草、黄连、金银花的HI值

大于1；对于血液来说，艾叶的HI值大于1；对于肾脏来说，艾叶、车前草、黄连的HI值大于1。结论：

本研究首次建立了中药中铅和镉元素的分级别的累积评估模型。该评估模型的建立，为中药中重金属及

有害元素的风险评估打开新的思路，为制定更加科学的限量标准提供技术支撑。
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Abstract   Objective:  To explore the application of different cumulative risk assessment methods in evaluating 
risk of combined exposure of exogenous harmful residues in traditional Chinese medicines (TCMs) based on the 
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目前，对于污染物的健康风险评估主要基于

美国国家研究委员会1983年提出的风险评估四步

法，即危害识别、危害特征描述、暴露评估和风险

特征描述[1]。该评估模式通常以单种物质的单一途

径暴露为基础，这对于确定某种污染物暴露的“可

接受水平”以及相关“最大残留限量”的制定具有

重要的意义。然而在实际生活中，人们每天都会通

过多种途径暴露于多种污染物，两种或多种污染物

通过不同途径和媒介共同引起的总暴露称为累积暴

露，对于累积暴露所产生健康风险的评估，称为累

积风险评估（Cumulative Risk Assessment）[2]。世界

卫生组织（WHO）在 1997年强调应重视具有相同

毒性作用机制的化学物的联合暴露问题[3]。

近年来，基于多种污染物联合暴露的累积

风险评估模型在国际上应运而生，美国环保署

（EPA）、欧洲食品安全局（EFSA）、英国食品

标准局（FSA）等机构先后提出了食品领域中化学

物（如食品添加剂、农药残留等）的累积暴露风

险评估方法，包括危害指数（HI）法、靶器官毒

性剂量（TTD）法、相对效能因子（RPF）法、证

据权重（WOE）法、生理毒物代谢动力学模型法

（PBTK）等[4-7]。这些累积风险评估方法所关注的

信息以及所需要的毒理学参数有所不同。本研究以

全国范围内收集到的艾叶、车前草、黄连、金银

花、紫苏子等380批次中药材中Pb和Cd残留量数据

为基础，探索性建立Pb和Cd联合暴露的累积风险

评估方法，首次开展5种植物类中药材中重金属累

积风险评估的研究，为中药中重金属的风险评估方

法打开新的思路，为制定更加科学的外源性有害残

留物的限量标准提供科学手段。

1   样品收集
本次抽样年份为 2016-2019年，涉及叶类中药

材艾叶，根和根茎类中药材黄连，花类中药材金银

花，果实类中药材紫苏子和全草类中药材车前草；

覆盖全国湖北、河南、广西、重庆、浙江、贵州、

江苏、陕西、福建、湖南、安徽、辽宁、山东、河

北、云南、江西、甘肃、四川、山西等19个省及直

辖市；抽样单位涉及中药材及中药饮片生产、经营

和流通环节，样品可以反映近三年国内的实际情

况，覆盖面广泛，代表性强。

2   数据来源
中药材中Pb和Cd残留量的测定由湖北省药品

contents of lead (Pb) and cadmium (Cd) in TCMs. Method: Based on the monitoring data of lead and cadmium 
contents in 5 types of traditional Chinese herbal medicines, the exposure dosage was calculated. The toxicological 
parameters of lead and cadmium were obtained by literature review. According to the principle of grading 
assessment, three cumulative risk assessment methods, namely hazard index (HI), target organ toxicity dose (TTD) 
and weight of evidence (WOE), were used to assess the health risk of combined exposure of lead and cadmium in 
5 types of traditional Chinese herbal medicines. Results: The results of HI method showed that the HI values for 
Artemisia argyi LevL et Vant., Plantago asiatica L., and Coptis chinensis Franch were greater than 1. The results 
of TTD method exhibited that for the combined exposure of Pb and Cd in the nervous system and kidney, the HI 
values of Artemisia argyi LevL et Vant., Plantago asiatica L., Coptis chinensis Franch and Lonicera japonica 
Thunb were more than 1. For the cardiovascular system and blood, the HI values of Artemisia argyi LevL et Vant., 
Plantago asiatica L., Coptis chinensis Franch were more than 1. The results of WOE method demonstrated that for 
cardiovascular system, nervous system, and testis, the HI values of Artemisia argyi LevL et Vant., Plantago asiatica 
L., Coptis chinensis Franch and Lonicera japonica Thunb were greater than 1. For blood, the HI value of Artemisia 
argyi LevL et Vant. was were greater than 1. For kidney, the HI values of Artemisia argyi LevL et Vant., Plantago 
asiatica L., and Coptis chinensis Franch were greater than 1. Conclusion: For the first time the study establishes the 
grading cumulative assessment models for the evaluation of Pb and Cd in TCMs. The established assessment model 
paves a new way for risk assessment of heavy metals and harmful elements in TCMs and provides technical support 
for formulating scientific limit standards.
Keywords:    lead; cadmium; traditional Chinese herbal medicines; combined exposure; cumulative risk 
assessment
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监督检验研究院和河北省药品检验研究院完成；根

据《中华人民共和国药典》（以下简称《中国药

典》）2015年版四部收录的“电感耦合等离子体质

谱法（ICP-MS）”进行测定分析后得到数据。未

检出数据根据WHO提出的“食品中低水平污染物

可信评价”原则来处理[8]。

3   结果分析 
对于5种中药材残留量的均值、最大值和合格

率分别进行统计分析，结果如表 1所示。参照《中

国药典》2015年版（一部）对枸杞子等植物类中药

材Pb和Cd的限量标准[9]（Pb≤5 mg·kg-1；Cd≤0.3 

mg·kg-1），380批中药材中Pb和Cd均有不同程度

的超标现象。从具体品种分析，黄连中Cd的均值

高于限量标准。艾叶和车前草中Pb的合格率不足

80%；艾叶、车前草、黄连和金银花中Cd的合格率

不足80%，其中艾叶、黄连超标情况严重，合格率

分别仅为30.16%和17.54%。这些品种可能存在着

一定的安全隐患，需进一步进行健康风险评估。

表 1   中药材中 Pb 和 Cd 的均值、最大值、合格率统计

品种 批数

Pb Cd

均值 /

（mg·kg-1）

最大值 /

（mg·kg-1）
合格率 /%

均值 /

（mg·kg-1）

最大值 /

（mg·kg-1）
合格率 /%

艾叶 63 4.10 19.08 76.19 0.92 3.69 30.16

车前草 68 5.02 47.12 73.53 0.27 1.02 76.47

黄连 114 3.26 16.05 86.84 0.58 2.20 17.54

金银花 74 2.92 32.98 90.54 0.27 1.40 63.51

紫苏子 61 0.53 0.57 98.36 0.08 0.08 93.44

4   风险评估
4.1   暴露量的计算

按每人每千克体重计算摄入中药材中Pb或Cd

的日摄入量的计算公式：

 Exp=
EF×Ed×IR×C×t

W×AT
              （1）

公式（1）中Exp为每人每千克体重Pb或Cd的

日摄入量，单位为μg·kg－1；其中，EF 为中药材

的服用频率，Ed为服用中药的年限，IR为处方中

药材的日摄入量。根据国家食品安全风险评估中

心在我国11个省份20917名调查者的有效消费调查

数据[10]，EF的P95值为每年90天、Ed为20年、IR的

P95值为500g；t为经过煎煮等方式提取后Pb和Cd

的转移率，综合文献和课题组的研究结果，在水

煎的条件下，Pb和Cd的t值均为14%[11-15]；C为中药

材中Pb和Cd的残留量，单位为mg·kg-1；W为人体

体重，以63 kg计算；AT为平均寿命天数（25550

天）。

4.2   累积风险评估方法

采用分级别的原则开展中药材中Pb和Cd的累

积风险评估。先从低级别的累积风险评估方法即

HI法进行评估，如不能满足需求，再根据数据的

充分性和评估要求采用TTD法及WOE法，逐级提高

评估级别[2]。

4.2.1   危害指数法

HI是各化学物危害商（HQ） 之和，HQ为暴

露水平( Exp) 与其参比值（RV）或健康指导值的比

值。HI的计算公式：

         （2）

公式（2）中，Expi为中药材中Pb或Cd的日摄

入量，RVi为Pb或Cd的健康指导值；10为安全因

子，表示每日由中药材及其制品中摄取的重金属

的量不大于日总暴露量（包括食物和饮用水）的 

10%[16]。若HI≤1 ，则认为风险可以被接受; 若HI

＞1，则认为风险不可接受[17]。

对于健康指导值，检索WHO的研究报告，

在食品添加剂联合专家委员会第73次会议将尿中

β2-微球蛋白作为镉的最适标志物, Cd的每月可耐

受摄入量为25μg·kg－1[18]；铅的参考剂量于 2010 
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年被 WHO取消并重新评估，新参考剂量有待给

出；本文采用1999 年WHO推荐的Cd每月可耐受摄

入量（PTWI）为 25 μg·kg -1。

4.2.2   靶器官毒性剂量法

TTD 法对于 HI 法进行改进，是针对特定毒理

作用靶器官风险特征描述的方法。TTD法需考虑每

一污染物质基于每一作用靶器官的毒理效应，计算

基于每一特定作用靶器官效应的HQ 和 HI 值[17]。

TTD法中HI的计算公式同公式（2），所不同的是

参比值RV代入每一毒理效应靶器官的健康指导

值。根据美国环保署发布的指南[19]，针对心血管、

血液、神经系统、肾脏、睾丸这5种不同毒性靶

器官的铅的每日允许摄入量（ADI）分别为1.3、

4.17、4.17、0.63和16.67μg·kg－1；镉的ADI分

别为5.0、0.80、0.20、0.83和3.00μg·kg－1[19]。若

HI≤1，则认为风险可以被接受；若HI＞1，则认

为风险不可接受。

4.2.3   证据权重法

根据混合污染物交互作用(拮抗或协同作用) 的

信息，采用 WOE 法对于风险赋予分值进行量化，

对每一污染物的 HQ 进行校正，其公式:

 HI in t=  HQ intPb+  HQ intCd=HQ Pb×UF BINWOE+

HQCd×UFBINWOE                                               （3）

其中，HIint 为交互作用校正后的 HI；HQPb

和HQCd分别为交互作用校正前Pb和Cd的HQ；

HQintPb和HQintCd交互作用校正后Pb和Cd的HQ；

UF为不确定系数，一般默认为10；BINWOE是

交互作用分值和数据质量分值的乘积 [19]。针对

心血管、血液、神经系统、肾脏、睾丸这5种不

同毒性靶器官Cd对Pb 的BINWOE以及Pb对Cd 的

BINWOE分别如表5所示[19]。若HIint≤1，则认为

风险可以被接受；若HIint＞1，则认为风险不可

接受。

5   结果
5.1   基于HI法

计算中药材Pb和Cd的日摄入量，结果如表2所

示。针对Pb和Cd的最敏感毒性靶器官（Pb和Cd分

别选择成年人心血管效应和β2-微球蛋白作为标

志物的肾脏效应作为其最敏感毒性靶器官）[18]，

分别计算5种中药材的HQ值，并计算其HI值，结

果如表3所示。不同中药材Pb的HQ 值均大于 Cd的

HQ值，说明Pb对人体的健康风险相对高于Cd。艾

叶、车前草、黄连的 HI值均＞1，因此，有必要采

用更高级别的累积评估方法对Pb和Cd可能产生的

交互作用做出进一步的评估。

表 2   中药材 Pb 和 Cd 的日摄入量

中药材
摄入量 /（μg·kg － 1）

Pb Cd

艾叶 0.33 0.07 

车前草 0.40 0.02 

黄连 0.26 0.05 

金银花 0.23 0.02 

紫苏子 0.04 0.01 

表 3   中药材中 Pb 和 Cd 的累积暴露评估结果 ( HI 法 )

中药材 HQPb HQCd HI

艾叶 0.92 0.88 1.80

车前草 1.12 0.26 1.38

黄连 0.73 0.56 1.29

金银花 0.65 0.26 0.91

紫苏子 0.12 0.08 0.20

5.2   TTD法修正的HI值

对于Pb和Cd，其非致癌作用靶器官主要包括

心血管系统、神经系统、肾脏、血液和睾丸等，针

对每一种靶器官的毒性剂量，分别计算出Pb和Cd

相应的HQ值，进一步计算出HI值（表4）。对于作

用靶器官神经系统和肾脏，艾叶、车前草、黄连、

金银花的HI值＞1；对于作用靶器官心血管和血

液，艾叶、车前草、黄连的HI值＞1。
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表 4   中药材中 Pb 和 Cd 的累积暴露评估结果 ( TTD 法 )

中药材 作用靶器官
Pb Cd

HI
TTD HQ TTD HQ

艾叶

心血管 1.30 2.54 5.00 0.14 2.68 

血液 4.17 0.79 0.80 0.88 1.67 

神经 4.17 0.79 0.20 3.50 4.29 

肾脏 0.63 5.24 0.83 0.84 6.08 

睾丸 16.67 0.20 3.00 0.23 0.43 

车前草

心血管 1.30 3.08 5.00 0.04 3.12 

血液 4.17 0.96 0.80 0.25 1.21 

神经 4.17 0.96 0.20 1.00 1.96 

肾脏 0.63 6.35 0.83 0.24 6.59 

睾丸 16.67 0.24 3.00 0.07 0.31 

黄连

心血管 1.30 2.00 5.00 0.10 2.10 

血液 4.17 0.62 0.80 0.63 1.25 

神经 4.17 0.62 0.20 2.50 3.12 

肾脏 0.63 4.13 0.83 0.60 4.73 

睾丸 16.67 0.16 3.00 0.17 0.32 

金银花

心血管 1.30 1.77 5.00 0.04 1.81 

血液 4.17 0.55 0.80 0.25 0.80 

神经 4.17 0.55 0.20 1.00 1.55 

肾脏 0.63 3.65 0.83 0.24 3.89 

睾丸 16.67 0.14 3.00 0.07 0.20 

紫苏子

心血管 1.30 0.31 5.00 0.02 0.33 

血液 4.17 0.10 0.80 0.13 0.22 

神经 4.17 0.10 0.20 0.50 0.60 

肾脏 0.63 0.63 0.83 0.12 0.76 

睾丸 16.67 0.02 3.00 0.03 0.06 
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表 5   中药材中 Pb 和 Cd 的累积暴露评估结果（WOE 法）

中药材 作用靶器官
Pb Cd

HIint

Cd对Pb BINWOE HQintPb Pb对Cd BINWOE HQintCd

艾叶

心血管 0.00 2.54 0.00 0.14 2.68 

血液 -0.23 0.47 0.00 0.88 1.35 

神经 0.10 0.99 0.00 3.50 4.49 

肾脏 -0.71 1.02 0.00 0.84 1.86 

睾丸 0.71 1.03 0.71 1.18 2.21 

车前草

心血管 0.00 3.08 0.00 0.04 3.12 

血液 -0.23 0.57 0.00 0.25 0.82 

神经 0.10 1.21 0.00 1.00 2.21 

肾脏 -0.71 1.24 0.00 0.24 1.48 

睾丸 0.71 1.23 0.71 0.36 1.59 

黄连

心血管 0.00 2.00 0.00 0.10 2.10 

血液 -0.23 0.37 0.00 0.63 1.00 

神经 0.10 0.78 0.00 2.50 3.28 

肾脏 -0.71 0.81 0.00 0.60 1.41 

睾丸 0.71 0.82 0.71 0.87 1.69 

金银花

心血管 0.00 1.77 0.00 0.04 1.81 

血液 -0.23 0.32 0.00 0.25 0.57 

神经 0.10 0.69 0.00 1.00 1.69 

肾脏 -0.71 0.71 0.00 0.24 0.95 

睾丸 0.71 0.72 0.71 0.36 1.08 

紫苏子

心血管 0.00 0.31 0.00 0.02 0.33 

血液 -0.23 0.06 0.00 0.13 0.19 

神经 0.10 0.13 0.00 0.50 0.63 

肾脏 -0.71 0.12 0.00 0.12 0.24 

睾丸 0.71 0.10 0.71 0.15 0.25 

5.3   WOE法修正的HI值

参照美国环保署发布的指南[19]，获得相应的

BINWOE分值，结果如表5所示，基于交互作用校

正，计算中药材中Pb和Cd的累积暴露 HIint值（表

5）。考虑Pb和Cd的交互作用，作用靶器官为心

血管系统系统时，艾叶、车前草、黄连、金银花

的HIint＞1，且4种药材的HQintPb＞HQintCd；作用靶

器官为血液系统时，艾叶的HIint＞1，且HQintCd＞

HQintPb；作用靶器官为神经系统系统，艾叶、车

前草、黄连、金银花的HIint＞1。除车前草外，其

他3种药材的HQintCd＞HQintPb；作用靶器官为肾脏

时，艾叶、车前草、黄连的HIint＞1，且3种药材的

HQintPb＞HQintCd；作用靶器官为睾丸时，艾叶、车

前草、黄连、金银花的HIint＞1，其中艾叶和黄连

的HQintCd＞HQintPb。
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HI 法评估结果发现，艾叶、车前草和黄连中

Pb和Cd的联合暴露存在一定健康风险。TTD 法评

估结果发现，对于作用靶器官神经系统和肾脏，艾

叶、车前草、黄连、金银花中Pb和Cd的联合暴露

存在一定健康风险；对于作用靶器官心血管和血

液，艾叶、车前草、黄连中Pb和Cd的联合暴露存

在一定健康风险。而 WOE法评估结果则发现，对

于作用靶器官心血管、神经系统和睾丸，艾叶、车

前草、黄连、金银花中Pb和Cd的联合暴露存在一

定健康风险；对于作用靶器官血液，艾叶中Pb和

Cd的联合暴露存在一定健康风险；对于作用靶器

官肾脏，艾叶、车前草、黄连中Pb和Cd的联合暴

露存在一定健康风险。

本研究将Pb和Cd作为两种污染物的混合物，

探索性地对中药材中重金属的联合暴露采用分级的

原则开展累积风险评估。首先采用低级别的评估方

法 HI 法，计算其值是否大于1。结果部分药材的

HI 值大于1，需对其加和或交互效应作出进一步的

评估。再针对Pb和Cd不同毒理学作用靶器官，应

用 TTD 法对 HI 法作出修正和改进。最后根据Pb和

Cd不同的毒性作用模式，应用 WOE 法对其交互效

应作出进一步的评估[19]。

目前，国内、国际大多是以简单的“剂量相

加”的假设为前提，采用HI法进行污染物的累积

风险评估[20]。该方法相对保守，对于数据要求相对

简单，多数情况下若缺少污染物间交互作用的相

关证据，HI法是较为务实的选择。但不可否认的

是，作为初级累积风险评估的HI法存在着一定的

局限性和不确定性。本研究在采用TTD 法和WOE

法评估后，评估结果与HI法相比较，存在一定的

差异。可见HI法尚存在不足之处，尤其是对于具

有交互效应的污染物进行累积风险评估，丢失的关

键信息可能较多，可能会存在低估或高估风险的情

况。然而，基于交互作用的累积风险评估方法也并

非十全十美，例如WOE法需要的参数较多，操作

起来较为复杂，并且该方法只对混合污染物的潜在

风险提供了一个数值评分，可能会受到“主观评

估”的影响等[21]。选择合适的累积风险评估方法,

需要充分考虑每种方法的应用条件与限制、评估所

需要的数据的充分性以及风险管理的需求。

污染物的累积风险评估在国际上仍然是一个

全新的课题，中药中外源性有害残留物的累积风险

评估更是刚刚起步。本研究首次在中药领域采用分

级评估的原则，开展重金属的累积风险评估，为中

药中外源性有害残留物风险评估的方法开发开拓了

新思路。建议借鉴国际先进风险评估的理念和方

法，在累积风险评估的方法研究和应用方面进一步

积累经验，并进一步探索适用于中药使用特点的风

险评估模式，为中药外源性有害残留物限量标准的

制、修订提供科学依据。
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