
— 84　　　 —
中国食品卫生杂志

CH INESE JOURNAL OF FOOD HYGIENE
2010年第 22卷第 1期

综述

阿斯巴甜的安全性评价进展情况

宋　雁　樊永祥　李　宁

(中国疾病预防控制中心营养与食品安全所 ,北京　100021)

摘　要 :阿斯巴甜作为一种食品添加剂的甜味剂和增味剂 ,被全球近 100个国家批准使用。但最近一些动物试验

结果显示 ,在给动物大剂量阿斯巴甜后可能会诱发神经中毒症状和致癌性 ,因而引起公众对其安全性问题的广泛

关注。基于对其安全性问题的质疑 ,一些国际机构对其安全性再次进行了评价。本文就阿斯巴甜的代谢情况、毒

理学资料以及国内外批准使用情况等方面进行了综述。
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Abstract: A s a kind of sweetener and flavoring agent for food additives, aspartame has been widely used in nearly one

hundred countries around the world. Recently, some animal experiments showed that neurotoxic symp tom s and

carcinogenesis appeared in some animals received high dose of aspartame. A ttention has been paid widely and closely by

the public. The safety of aspartame has been reassessed by some international agencies. The absorp tion, distribution,

excretion and toxicity of aspartame and the app roval of its use in China and abroad are reviewed.
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　　阿斯巴甜即天门冬酰苯丙胺酸甲酯 ,又称甜味

素 ,其甜度约为蔗糖的 100～200倍 ,由于其味道好、

甜度高、热量低等特点被广泛用于甜味剂和增味剂 ,

目前已被近 100个国家批准使用 ,且许多国家使用

已超过 20年。FAO /WHO食品添加剂与污染物联

合专家委员会 (JECFA)分别于 1980年和 1993年对

其安全性进行了评估 ,并制定其每日允许摄入量

(AD I)为 0～40 mg/kg。美国和加拿大 1981年批准

使用阿斯巴甜 ,设定 AD I值为 0～50 mg/kg。但最近

几年有动物试验和流行病学研究结果显示 ,大剂量

阿斯巴甜可能会诱发神经中毒症状和脑瘤。欧洲食

品科学委员会 ( European Scientific Comm ittee for

Food, ESCF) 2002年对阿斯巴甜的安全性再次进行

了评估。我国第十六次全国食品添加剂标准化技术

委员会会议也再次对其安全性进行了评估。

1　阿斯巴甜概况

阿斯巴甜是由 L 2天冬氨酸和 L 2苯丙氨酸缩合
而成的二肽化合物。为白色结晶性粉末 ,分子式为

C14 H18 N2 O5 ,相对分子质量 294131,双熔点约为

190 ℃和 245 ℃,微溶于水和乙醇。无臭、有强烈甜

味 ,其稀溶液的甜度约为蔗糖的 100～200倍 ,其甜

味与砂糖十分相似 ,并有清凉感。

2　毒理学资料

211　代谢

阿斯巴甜经口进入人体后 ,在肠道酯酶和肽酶

的作用下产生 3种常见的代谢产物包括天门冬氨

酸、苯丙氨酸和甲醇 ,其氨基酸产物可参与正常氨基

酸代谢。甲醇水平极低且代谢较快 ,通常在摄入阿

斯巴甜后 ,血液中基本检测不到。

212　毒性

21211　急性毒性 　大鼠、小鼠和犬经口急性毒性

LD50 > 5000 mg/kg,按照急性毒性分级标准属实际

无毒物 [ 1 ]。

21212　遗传毒性 　Ames试验结果显示 ,阿斯巴甜

在剂量为 10～5000μg/皿时 ,在加与不加 S29 (大鼠

肝匀浆制备的混合液 )的情况下对鼠伤寒沙门菌株
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TA98、TA100、TA1535、TA1537和 TA1538均未见有

致基因突变作用。显性致死试验发现 ,给大鼠喂饲

2 g/kg的阿斯巴甜对母鼠的受孕率以及早期或晚期

胚胎死亡率均未见有不良影响。体内细胞遗传学研

究发现 ,阿斯巴甜对大鼠骨髓细胞染色体和精原细

胞染色体均未见致畸变作用 [ 1 ]。

21213　生殖发育毒性　分别于受孕前、怀孕过程中

以及哺乳时给大鼠喂饲 2和 4 g /kg的阿斯巴甜 ,未

见阿斯巴甜对母鼠生存率、交配、产仔数、体重增重

有不良影响 ,也未见对胎鼠存活率以及外观、内脏和

骨骼畸形有影响。大鼠两代繁殖试验也发现 ,给予

动物 4 g/kg的阿斯巴甜 ,除二代断乳小鼠的体重较

对照组显著降低外 ,阿斯巴甜对母鼠生存率、交配、

产仔数、体重增重均未见不良影响 ,也未见对胎鼠存

活率和断乳鼠外观、行为以及生长和体格发育有不

良影响。5项家兔生殖与发育毒性研究 ,未发现

2 g/kg的阿斯巴甜有胚胎毒性和致畸作用。鸡胚胎

生殖发育毒性试验表明 ,给鸡注射 015 mg的阿斯巴

甜后并未影响受精鸡蛋的孵化率 ,胚胎和孵出的小

鸡也均未见任何形态学异常 [ 1 ]。

21214　神经毒性　目前关于阿斯巴甜的安全性问

题多侧重于神经毒性的作用。一些动物试验结果显

示 ,在给动物大剂量 ( > 1000 mg/kg)的阿斯巴甜后

可能会改变中枢神经系统神经递质的水平 [ 2, 3 ]。有

假说认为 ,这可能与阿斯巴甜的代谢产物苯丙氨酸

的产生有关。苯丙氨酸可与其他大分子的中性氨基

酸竞争性通过血 2脑屏障 ,改变脑部血液中苯丙氨酸

与中性氨基酸的比值 ,并增加脑部苯丙氨酸的水平 ,

从而可能干扰单胺类神经递质的传递 [ 4 ]。因此 ,多

家研究机构进行了大量的动物试验 ,以期观察是否

在给予动物大剂量的阿斯巴甜后会造成脑部去甲肾

上腺素、多巴胺、52羟色胺及其代谢物水平的改变 ,

但基本上结果为阴性 [ 5, 6 ]。在一次性给予大鼠

> 2000 mg/kg和 28 d持续给予 863 mg/kg的阿斯巴

甜后并没有引起脑部这些神经递质的改变 ,也并没

有引发动物任何的神经毒性体征。在经口给予小鼠

13、130和 650 mg/kg的阿斯巴甜后虽然脑部有一些

区域的神经递质水平有差异 ,但无显著性改变 ,且无

剂量 2反应关系 [ 7 ]。

在阿斯巴甜被作为食品添加剂广泛使用以来 ,

在 20世纪 80年代初 ,美国有一些消费者抱怨 ,在摄

入含阿斯巴甜的食品后身体产生了不适 ,约 2 /3的

症状为神经行为方面的 ,包括头痛、情绪波动、失眠

和眩晕 [ 8 ]。美国 FDA遂组织专家对此进行了分析

论证 ,对正常和敏感人群 (包括儿童和苯丙酮尿症

病人 )进行了大量的调查研究。儿童每日给予

34 mg/kg的阿斯巴甜 ,连续 2周 ,并未发现对神经行

为和认知功能产生任何影响 [ 9 ]。20世纪 80年代进

行的一项人体试验也显示 ,每日给予 74 mg/kg的阿

斯巴甜 ,持续 24周 ,虽然可引起苯丙氨酸水平显著

增加 ,但未见对行为、情绪和脑电图有明显影响 ,而

且一系列临床研究试验的结果也为阴性 ,头痛症状

在试验组和对照组之间无显著性差异。每日给予苯

丙酮尿症患者补充 15和 45 mg/kg的阿斯巴甜 ,持续

12周 ,虽然可引起苯丙氨酸的水平以及苯丙氨酸与

中性氨基酸的比值显著增加 ,但未见对行为、情绪和

认知有明显的影响 ,头痛症状在试验组和对照组之

间无显著性差异 [ 10, 11 ]。因此 ,专家组得出结论 ,尚

无神经行为方面的疾病和症状与阿斯巴甜的摄入有

关。

21215　慢性毒性和致癌性　大鼠致癌性试验结果

显示 ,给予大鼠 1、2和 4 g/kg的阿斯巴甜 104周 ,未

见阿斯巴甜诱发脑肿瘤及其他肿瘤 [ 12 - 15 ]。流行病

学资料 : 1996年 , O lney等 [ 16 ]公布了一项流行病学

研究结果 ,认为阿斯巴甜的摄入与美国人群脑部肿

瘤发生率的增加可能有关。该研究依据的是国家癌

症研究所的资料 ,认为 1975年至 1992年期间 ,尤其

在 20世纪 80年代中期 ,其人群脑瘤发生率显著增

高与美国 FDA批准阿斯巴甜进入市场有直接相关 ,

但该项研究的方法、依据资料的准确性和结果解释

均受到许多科学家的质疑 ,且未提供阿斯巴甜人群

摄入量与脑部肿瘤发生率之间的定量或定性的证

据 ,研究并未排除混杂因素 [ 17 - 19 ]。Gurney等 [ 20 ]对

56名脑部肿瘤患者和 94名正常对照进行了病例 2对
照研究 ,未发现阿斯巴甜的摄入与脑部肿瘤的发生

有关。在法国 ,对阿斯巴甜进入市场后 1980 - 1997

年间的人群脑部肿瘤发生情况进行了分析 ,也未发

现阿斯巴甜的使用有导致人群脑部肿瘤发生增加的

趋势。

3　国际组织及其他国家阿斯巴甜的批准应用情况

和安全性评估

阿斯巴甜作为食品添加剂在世界范围内被许多

国家使用已超过 20年。FAO /WHO JECFA、以及全

球近 100个国家已批准阿斯巴甜作为食品添加剂使

用。1980年和 1993年 JECFA分别对阿斯巴甜的安

全性进行了评估 ,设定其 AD I为 0～40 mg/kg
[ 21 ]。

1981年美国 FDA批准使用阿斯巴甜 ,设定 AD I为 0

～50 mg/kg。加拿大也于 1981年批准使用阿斯巴

甜。在欧洲 ,法国等一些国家 1980年就批准使用阿

斯巴甜。 1994年欧盟委员会食品科学委员会

( SCF)依据其评估结果 ( 1984年、1988年对阿斯巴
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甜进行了评估 ) ,批准在全欧洲范围内使用阿斯巴

甜 [ 22, 23 ]。基于对其安全性存在的质疑 , SCF于 2002

年又依据一些新的关于阿斯巴甜的毒理学资料和人

群流行病学资料 (涉及研究文献 500余篇 )对其安

全性进行了评估 ,评估结果认为 ,在规定使用条件下

阿斯巴甜是安全的 ,没有必要对其设定的 AD I值进

行修订 [ 24 ]。近年来 ,基于欧洲环境科学基因拉马奇

尼基金会 ( ERF) 2006年发表的给予大鼠 100 mg/kg

的阿斯巴甜可引起多脏器肿瘤包括淋巴细胞瘤、白

血病、神经鞘瘤的研究报道 ,阿斯巴甜的致癌性问题

再次引起了全球的关注 [ 25 ]。欧盟委员会委托欧洲

食品安全局 ( EFSA )对其致癌风险进行评估 , EFSA

又委托食品接触物食品添加剂、香料和加工助剂科

学委员会 (AFC)对该项研究进行了评审 ,包括发表

的研究结果和原始数据档案资料。委员会认为 ,该

项研究研究设计及结果判断上存在漏洞 ,得出阿斯

巴甜具有致癌作用的结论不具有说服力 ,同时结合

其他毒理学研究资料和流行病学资料 ,认为仍维持

2002年 SCF对阿斯巴甜的评估结果 ,即 :使用条件

是安全的 ,没有必要对其安全性重新评估。鉴于

ERF的研究结果 ,毒理学家、流行病学家以及一些

非盈利政府机构也要求美国 FDA对其该毒理学研

究资料进行评估。2007年 4月 20日 FDA发表声

明 ,同样认为 ERF的毒理学研究在研究设计、原始

记录、结果解释上存在不足 ,其得出的阿斯巴甜具有

致癌性的结论不具有说服力。

4　中国阿斯巴甜的批准使用情况

我国于 1985年第二次食品添加剂标准化技术

委员会年会讨论通过使用阿斯巴甜 ,并将其列入 GB

2760—1986《食品添加剂使用卫生标准》。1995年

第十六次全国食品添加剂标准化技术委员会会议基

于新闻媒体关于阿斯巴甜安全性问题的报道和一些

消费者对其安全性的质疑 ,就阿斯巴甜的安全性问

题再次进行了讨论 ,讨论结果认为 ,凡列入 GB

2760—1986《食品添加剂使用卫生标准》中的食品

添加剂 ,均是依据其申请者提供的安全性资料 ,并参

照 JECFA对其安全性评估结果以及其他国家批准

使用情况严格审批的 ,只要在标准规定的范围内使

用不会对健康造成不良影响。卫生部 1996年 12月

29日发布了上述标准的修订版 GB 2760—1996,修

订版将阿斯巴甜列入 21类食品添加剂之中。1999

年 11月 15日 ,国家质量技术监督局以质技监函

[ 1999 ]189号文批准了 GB 2760—1996的第 2号修

改单 (自 2000年 2月 1日起实施 ) ,修改单中将添加

阿斯巴甜的食品应标明“苯丙酮尿症患者不宜使

用”修改为添加甜味素或阿斯巴甜的食品应标明

“甜味素或阿斯巴甜 (含苯丙氨酸 )”,以免引起不必

要的恐慌心理。卫生部近年来又对 GB 2760—1996

《食品添加剂使用卫生标准 》进行了修订 ,修订的

GB 2760—2007同样将阿斯巴甜列入了允许使用的

食品添加剂名单中。

5　结语

鉴于对阿斯巴甜是否具有神经毒性和致癌性问

题的再次关注 ,国内外多家权威机构对动物试验和

人群试验结果进行了分析评估 ,评估结果认为 ,阿斯

巴甜没有致癌和神经毒性作用 ,阿斯巴甜作为添加

剂使用是安全的。
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综述

部分国家母乳中黄曲霉毒素 M1的污染状况

高秀芬　荫士安　计　融

(中国疾病预防控制中心营养与食品安全所 ,北京　100021)

摘　要 :为了解母乳中黄曲霉毒素 M1的污染状况 ,并为控制我国母乳中黄曲霉毒素 M1的污染和降低对婴幼儿

的危害提供借鉴和依据 ,本文从研究对象及采样、污染状况、对健康的影响等方面进行了综述。
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O ccurrence of Afla tox in M 1 in Brea stM ilk in Som e Coun tr ies

GAO Xiu2fen, YIN Shi2an, J I Rong

(National Institute for Nutrtion and Food Safety, Chinese CDC, Beijing 100021, China)

Abstract: To understand the occurrence of aflatoxin M1 in breast m ilk in some countries, and to p rovide reference and

basis for the control of aflatoxin M1 contam ination in breast m ilk of mother in China. The subjects of the studies, samp ling

methods, the situation of contam ination and the impact on health were reviewed.

Key words: Aflatoxin M1 ; Aflatoxins; B reastM ilk; Infant; Food Contam ination

　　黄曲霉毒素是某些真菌产生的有毒代谢产物 ,

其中黄曲霉毒素 B1 (AFB1 )的毒性和污染程度最

高 ,黄曲霉毒素 M1 (AFM1 )是 AFB1的羟化代谢产

物 ,在人体内由细胞色素 P450 1A2催化形成 ,对于

哺乳动物和人 , AFM1是 AFB1在乳中的主要代谢形

式 [ 1 ]。乳及乳制品的 AFM1污染及婴幼儿的 AFM1

暴露已受到广泛关注 ,到 2003年底 ,已有 60多个国

家制定了乳及乳制品与相关食品中 AFM1的限量标

准。母乳是婴儿的最佳食物 ,但母乳也可能受到


