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摘要:目的:研究安赛蜜作为食品添加剂的亚慢性毒性.

方法:按照 GB１５１９３．１３—２０１５的方法进行亚慢性毒性试

验,采用４周龄无特定病原体(SPF)级健康离乳 Sprague
Dawley(SD)大鼠８０只,雌雄各半,设置４个剂量组,分

别为阴性对照组和安赛蜜４５００,１５００,５００mg/kg体重

３个剂量组,对大鼠进行９０d灌胃染毒,试验结束采血测

定血常规及生化指标并进行病理学检测对比.结果:安

赛蜜４５００,１５００,５００mg/kg体重３个剂量组动物一般

体征正常,试验末期体重增长量、总摄食量、总食物利用

率以及绝对脏器重量、脏体比未发现有意义的异常改变;

血液学检测值、生化指标检测值、尿液指标值均在正常波

动范围内,与对照组比较差异无统计学意义(P＞０．０５).

动物大体检查未发现心、肝、脾、肺、肾、睾丸、心脏、胸腺

和肾上腺等脏器的异常改变,组织病理学镜检未发现与

受试物相关的病理改变.结论:安赛蜜在整个试验周期

对大鼠均未见明显的毒性作用,９０d经口未观察到有害

作用剂量为４５００mg/kg体重.
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Abstract:Objective:Thisstudyaimedtostudythesubchronic

toxicityofacesulfameasafoodadditiveandobtainthedosageof

harmfuleffectsnotobservedorallyfor９０d．Methods:According

toGB１５１９３．１３—２０１５,eighty４ＧweekＧoldspecificpathogenＧfree
(SPF)healthydetachedSpragueDawley (SD)rats(halfmale

andhalffemale)wererandomlydividedinto４groups．Ratswere

administered４５００,１５００,５００and０．０mg/kgBW．acesulfame

bygavagefor９０consecutivedays,respectively．Attheendofthe

experiment,samplesofbloodwerecollectedforbloodroutineand

biochemicalanalysis,and some organs were removed for

histopathologicalexaminations．Allthedataoftherats were

comparedandevaluated withthecontrolgroup．Results:The

generalphysicalsignsofanimalsinthe３ dosagegroupsof

acesulfame４５００,１５００and５００mg/kgBW．werenormal,and

nosignificantabnormalchangeswerefoundinthebodyweight

gain,totalfoodintake,totalfoodutilizationrate,absoluteorgan

weight,andviscera/bodyratioattheendoftheexperiment．The

valuesofhematology,biochemicalindexes,andurineindexes

wereallwithinthenormalfluctuationrange,andtherewasno

significantdifferencebetweenthe３experimentalgroupsandthe

controlgroup (P ＞ ０．０５)．Gross examination showed no

abnormalchangesintheheart,liver,spleen,lung,kidney,

testis,heart,thymus and adrenalglands．Histopathological

examinationalsoshowednopathologicalchangesrelatedtothe

subject．Conclusion:Acesulfamehasnoobvioustoxiceffectson

ratsduringthe wholetestperiod,the NOAEL of maleand

femaleSDratsinoralsubchronictoxicitystudyforacesulfame

bothare４５００mg/kgBW．

Keywords:acesulfame;rat;subchronictoxicity;oraltoxicitytest

安赛蜜甜味纯正而强烈,为蔗糖的２００倍,对光、热
稳定,pH 适用范围较广(pH 为３~７)[１].作为第４代合

成甜味剂,安赛蜜在体内不代谢、不蓄积,可以单独使用,

也可以与其他甜味剂混合使用并产生很强烈的协同效

应,被认为是最有前途的甜味剂之一[２].目前,普遍使用

双乙烯酮和氨基磺酸合成安赛蜜,其原料来源广、生产成

本低,适用于连续的工业化生产[３－４].GB２７６０—２０１４中

规定了安赛蜜作为甜味剂允许使用的类别和最大使用

量[５].而食品中超范围、超限量使用甜味剂,滥用复合甜

味剂等问题比较突出,已成为高度重视的社会问题[６].

近年来,人们对食品添加剂的应用越来越重视,对安

赛蜜在各食品中含量检测及其风险评估的研究也越来越

多[７－１０].欧洲食品安全局(EFSA)及粮农组织/世卫组织

食品添加剂联合专家委员会(JECFA)对安赛蜜作为食品

添加剂的安全性已经过严格的风险评估,但中国对安赛
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蜜食用的安全性较少有报道,对其连续的、长期的食用安

全性及相关毒理学评价也缺乏相应研究.随着安赛蜜生

产工艺的不同及技术革新,安赛蜜的安全性及其与其他

甜味剂的协同使用在长期食用下是否会对人体产生影响

仍值得深究[１１－１２].

研究拟依据 GB１５１９３．１３—２０１５«食品安全国家标准

９０天经口毒性试验»,旨在通过大鼠的９０d经口毒性试

验探讨安赛蜜作为食品添加剂的安全性以及得出未观察

到有害作用剂量(NOAEL)值,以期为正确认识安赛蜜及

食品添加剂提供依据.

１　材料与方法

１．１　主要试剂及仪器

健康离乳SD 大鼠:４周龄,８０只(雌雄各半),清洁

级,动 物 质 量 合 格 证 号 ２０２００８１２AaZZ０６１９０００６８６(雌

性)、２０２００８１２AaZZ０６１９０００２０６(雄性),试验动物使用许

可证号为SYXK(皖)２０１９Ｇ０１１,生产许可证号为苏饲证

(２０１９)０１００８,浙江维通利华实验动物技术有限公司;

安赛蜜:≥９９％,安徽维多食品配料有限公司;

生化分析仪试剂:美国贝克曼库尔特有限公司;

血常 规 分 析 试 剂:日 本 Sysmex(希 森 美 康)株 式

会社;

血凝仪试剂:南京瑞麦科技开发有限公司;

尿液分析试剂:桂林优利特医疗电子有限公司;

全自动生化分析仪:AU４８０型,美国贝克曼库尔特有

限公司;

五分类血液分析仪:２０００i型,日本Sysmex公司;

半自动血凝仪:AYW８００１型,南京瑞麦科技开发有

限公司;

尿液分析仪:３３０型,桂林优利特医疗电子有限公司;

多功能酶标仪:SpectramaxM２e型,美国 MD公司;

全封闭式组织脱水机:ASP２００S型,德国Leica公司;

包埋机:BMJＧ３型,中威电子仪器有限公司;

石蜡病理切片机:RM２１２６KT型,德国Leica公司;

显微镜:EclipsCi型,日本 Nikon公司;

电子天平:PB４０３ＧS/FACT 型,瑞士 MettlerToledo
公司.

１．２　方法

１．２．１　试验动物及分组　８０只大鼠按性别、体重随机分

成４组,每组２０只,雌雄各半,单笼饲养于安徽省疾病预

防控制中心动物房屏障环境中,温度 ２０~２５ ℃、湿度

５０％~７０％.所有动物试验前进行适应性饲养５d,试验

期间大鼠单笼饲养,自由饮水和摄食.

１．２．２　受试物剂量选择及给予方式　分别设高、中、低

３个剂量组,根据 WHO联合食品添加剂专家委员会推荐

的安赛蜜日均最大摄入量为１５mg/kg,以推荐摄入量的

３００倍,即４５００mg/kg体重为高剂量组,中、低剂量分别

为１５００,５００ mg/kg体 重 (相 当 于 人 体 推 荐 摄 入 量 的

１００,３３．３倍),另设一个阴性对照组,共４个剂量组.采

用灌胃方式经口染毒,灌胃容量为１０mL/kg体重,每日

定时染毒一次(每周灌胃６d),持续９０d.

１．２．３　指标测定

(１)一般观察:观察动物的一般表现和中毒体征等,

试验期间,前４周每周称体重２次,之后每周称体重１次,

每周称量一次饲料,计算饲料消耗和体重增长情况.
(２)尿液测定:试验结束时,动物禁食１６h后称重,

采集 尿 液,检 测 尿 蛋 白 (PRO)、尿 比 重 (SG)、酸 碱 度

(pH)、葡萄糖(GLU)以及隐血(BLD).
(３)血液学测定:麻醉取血,检测红细胞数(RBC)、血

红蛋白 含 量 (HGB)、红 细 胞 压 积 (HCT)、白 细 胞 数

(WBC)及其分类计数(中性粒、淋巴、单核、嗜酸、嗜碱)、

血小板计数(PLT)、凝血酶原时间(PT)、活化部分凝血活

酶时间(APTT).
(４)血液生化测定:采血进行生化指标检测,包括肌

酐(Cr)、血糖(Glu)、总蛋白(TP)、白蛋白(ALB)、总胆固

醇(TC)、甘油三脂(TG)、丙氨酸氨基转移酶(ALT)、门冬

氨酸氨基转移酶(AST)、碱性磷酸酶(ALP)、谷氨酰转肽

酶(GGT)、尿素、氯、钠及钾含量.
(５)脏体比:肉眼观察大鼠体表、体腔及脏器,称量

脑、心脏、胸腺、肾上腺、肝、肾、脾、睾丸、附睾、子宫与卵

巢的绝对重量,计算脏器系数.
(６)组织病理学检查:对脑、甲状腺、心脏、胸腺、肾上

腺、肝、肾、脾、胃、十二指肠、结肠、胰、肠系膜淋巴结、卵
巢、睾丸及膀胱等脏器做组织病理学检查.

１．３　数据处理

使用IBMSPSS２２．０软件进行数据统计分析,以x±
s表示.计量资料使用方差分析,方差不齐进行数据转

换,分类资料用Fisher精确分布、等级资料用 Ridit方法

进行分析.

２　结果与分析

２．１　一般临床观察、动物体重增长量、总摄食量、总食物

利用率

　　由表１可知,试验期间雌性阴性对照组大鼠及雄性

中、高剂量组大鼠各死亡１只,各剂量组其余动物染毒期

间未见明显中毒体征和其他方面改变.受试物以高、中、

低剂量进行大鼠灌胃染毒９０d,各组动物体重增长量、总
摄食量、总食物利用率与对照组相比差异均无统计学意

义(P＞０．０５),认为安赛蜜喂养大鼠９０d对其体重增长、

摄食量和食物利用率无影响.

２．２　血液学检测

试验结束对各剂量组雌、雄大鼠的血液学指标进行

４２
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表１　安赛蜜对大鼠体重增长量、总摄食量、总食物利用率的影响

Table１　Effectsofacesulfameonweightgain,totalfoodintakeandtotalfoodutilizationinrats(n＝１０)

性别 组别 数量/只 体重增长量/g 总摄食量/g 总食物利用率/％

雄 阴性对照 １０ ３１４．６±６１．８ ２１２０．１±２３３．２ ０．１５±０．０１

低剂量组 １０ ３４７．３±７０．２ ２２２１．５±２１３．４ ０．１６±０．０２

中剂量组 ９ ３３０．８±５８．３ ２１３４．４±２５２．５ ０．１５±０．０１

高剂量组 ９ ３５３．３±７７．３ ２１７８．１±２２３．３ ０．１６±０．０２

雌 阴性对照 ９ １６２．６±３４．５ １５２１．３±１４８．２ ０．１１±０．０１

低剂量组 １０ １５７．１±２１．２ １４９９．６±１２３．９ ０．１０±０．０１

中剂量组 １０ １４４．９±４４．４ １４３７．３±２０５．２ ０．１０±０．０２

高剂量组 １０ １５０．６±４３．４ １４３８．４±２３２．８ ０．１０±０．０２

检测,由表２可知,仅雄性大鼠低剂量组血红蛋白浓度和

雌性中剂量组血小板计数与对照组相比具有显著性差异

(P＜０．０５),各剂量组之间也未表现出明显的剂量—反应

关系.其余各项指标与对照组相比差异均无统计学意义

(P＞０．０５),认为安赛蜜对大鼠血液学指标无影响.

２．３　血生化指标检测

由表３可知,各剂量组雌、雄大鼠的血清生化指标结

果仅雌性动物低剂量组总胆固醇与对照组比较具有显著

性差异(P＜０．０５).这可能是由于安赛蜜只提供甜味不

提供能量,只在味觉上得到甜的感知,使得大鼠进一步增

加饮食获得饱腹感,进而导致总胆固醇含量升高[１３].其

余各项指标与对照组相比差异均不明显(P＞０．０５),各剂

量组血生化指标均在正常范围内.

２．４　尿液检测

试验结束对大鼠尿液进行检测,由表４可知,各剂量

组雌、雄大鼠的尿常规指标与对照组相比差异均无显著

性差异(P＞０．０５),各项指标均在正常范围内,提示安赛

蜜对大鼠尿常规无明显影响.

表２　安赛蜜对大鼠血液学指标的影响†

Table２　Effectsofacesulfameonhematologicalindexesinrats(n＝１０)

性别 组别 数量/只
白细胞/

(×１０μL－１)

红细胞/

(×１０４μL－１)

血红蛋白/

(gL－１)

红细胞压积/

(×１０－１％)

血小板/

(×１０３μL－１)

中性粒细胞/

(×１０μL－１)

雄 阴性对照 １０ ６１５．６±１７６．０ ８４４．９±５６．１ １４７．６±６．６ ４２５．０±１６．６ １０８３．９±１０２．１ ６９．６±２１．７

低剂量组 １０ ６６８．１±１６１．８ ８７５．４±３０．８ １５４．４±３．１∗ ４３７．６±８．６ １１６５．６±９７．４ ７９．０±２９．３

中剂量组 ９ ６４３．３±１４４．５ ８５９．９±４６．７ １４９．１±１０．４ ４２２．６±３１．１ １１９３．８±１４９．９ ６３．６±２２．９

高剂量组 ９ ６１６．１±１８７．３ ８７０．８±２８．８ １５０．６±４．０ ４２８．６±１２．９ １１９５．６±１３４．７ ６１．８±３０．３

雌 阴性对照 ９ ３９３．７±９１．９ ７６７．１±２８．９ １４３．６±４．５ ４１２．８±１２．０ １０２１．１±７８．１ ５２．９±３１．１

低剂量组 １０ ４７１．５±１２７．９ ７７３．２±４０．２ １４５．２±５．７ ４２０．７±２３．５ １０２０．２±１６４．４ ４５．６±１５．１

中剂量组 １０ ３８４．２±１０１．３ ７５０．８±５０．９ １４２．９±９．３ ４１２．７±２３．１ ８２５．７±１８９．５∗ ４１．０±２９．１

高剂量组 １０ ３８２．２±１１２．６ ７６１．３±３２．２ １４０．６±５．３ ４０６．８±１５．２ １０３４．０±１３５．４ ４６．２±２７．４

性别 组别 数量/只
淋巴细胞/

(×１０μL－１)

单核细胞/

(×１０μL－１)

嗜酸性粒细胞/

(×１０μL－１)

嗜碱性粒细胞/

(×１０μL－１)

凝血酶原

时间/s

活化凝血活酶

时间/s

雄 阴性对照 １０ ５２１．２±１５７．５ １６．６±５．４ ８．２±２．５ ０．０±０．０ １４．９±１．４ ３１．３±４．７

低剂量组 １０ ５６５．４±１５８．８ １４．５±４．７ ９．１±３．２ ０．１±０．３ １３．１±０．６ ３４．９±９．９

中剂量组 ９ ５５３．９±１２６．８ １８．０±３．８ ７．９±２．９ ０．０±０．０ １４．９±０．７ ２８．１±５．７

高剂量组 ９ ５３０．８±１５５．５ １４．９±６．３ ８．７±３．６ ０．０±０．０ １４．７±０．７ ２５．４±２．７

雌 阴性对照 ９ ３２８．２±７７．９ ７．１±３．７ ５．４±１．３ ０．０±０．０ １３．７±０．９ ２９．３±７．０

低剂量组 １０ ４０８．８±１２３．６ １２．１±７．０ ４．９±１．３ ０．１±０．３ １２．２±０．６ ３３．５±２．９

中剂量组 １０ ３２７．４±１０２．４ ７．８±４．９ ８．０±７．１ ０．０±０．０ １２．７±１．０ ２９．８±６．８

高剂量组 １０ ３２３．５±９４．９ ８．４±５．１ ４．１±１．７ ０．０±０．０ １２．２±０．６ ２７．６±５．７

　†　∗表示与阴性对照组比较差异显著(P＜０．０５).
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表３　安赛蜜对大鼠血生化指标的影响†

Table３　Effectsofacesulfameonbloodbiochemicalindexesinrats(n＝１０)

性别 组别
数量/

只

总蛋白/

(gL－１)

白蛋白/

(gL－１)

甘油三酯/

(mmolL－１)

总胆固醇/

(mmolL－１)

血糖/

(mmolL－１)

肌酐/

(μmolL－１)

尿素/

(mmolL－１)

雄 阴性对照 １０ ５８．０±４．０ ３０．９±２．３ １．４±０．７ １．７±０．２ ６．５±０．９ ２９．８±２．９ ５．３±０．６

低剂量组 １０ ６０．２±３．２ ３１．８±１．２ １．３±０．６ １．７±０．４ ７．１±０．８ ３１．８±１．７ ５．７±０．４

中剂量组 ９ ５３．１±１８．９ ２７．８±９．９ １．４±１．０ １．５±０．６ ５．６±２．１ ２６．９±７．６ ５．６±０．５

高剂量组 ９ ５１．８±１８．４ ２７．３±９．６ １．０±０．６ １．５±０．６ ６．４±２．３ ２７．５±８．３ ５．４±０．５

雌 阴性对照 ９ ５５．９±２０．１ ３１．９±１１．４ ０．９±０．５ １．４±０．６ ５．７±２．１ ２８．６±８．４ ５．４±０．５

低剂量组 １０ ６６．７±４．８ ３７．６±２．７ １．３±０．９ １．９±０．３∗ １２．７±１２．５ ３３．３±３．０ ５．６±０．４

中剂量组 １０ ６２．８±５．５ ３５．６±４．３ １．０±０．４ １．６±０．４ ６．６±０．９ ３１．７±４．４ ５．７±０．６

高剂量组 １０ ６１．７±３．８ ３５．５±２．１ １．１±０．６ １．７±０．３ ６．８±０．６ ３０．４±４．１ ６．０±０．８

性别 组别
数量/

只

门冬氨酸氨基转

移酶/(UL－１)

丙氨酸氨基转移

酶/(UL－１)

碱性磷酸酶/

(UL－１)

谷氨酰转肽酶/

(mmolL－１)

钠/

(mmolL－１)

钾/

(mmolL－１)

氯/

(mmolL－１)

雄 阴性对照 １０ １１８．８±２４．２ ２６．４±４．２ １１１．７±３９．２ ６．０±０．４ １３９．６±１．０ ４．９±０．６ １０２．１±１．３

低剂量组 １０ １２８．２±３７．２ ２９．４±２．８ １２７．０±１９．３ ６．０±０．６ １３９．４±０．８ ４．８±０．４ １０１．５±１．６

中剂量组 ９ １２６．７±２１．０ ２７．６±４．７ １１２．７±５４．６ ６．１±０．４ １２６．４±４３．０ ４．４±１．６ ９２．７±３０．１

高剂量组 ９ １１４．１±２８．９ ２６．２±１．２ １０９．１±１４．４ ４．９±１．１ １２６．３±４３．０ ４．６±１．７ ９２．３±３０．０

雌 阴性对照 ９ ９９．１±１７．２ ２６．０±６．９ ７３．９±２８．５ ５．５±０．４ １２４．８±４２．１ ４．２±１．５ ９１．６±２９．８

低剂量组 １０ １１６．８±２３．５ ２９．６±６．０ ６３．５±１０．２ ６．０±０．３ １３８．７±０．９ ５．３±２．０ ９９．０±４．８

中剂量组 １０ １１９．３±２８．７ ２９．１±１２．０ ８５．０±５１．４ ５．９±０．４ １３８．６±０．８ ４．３±０．５ １００．７±１．５

高剂量组 １０ １０９．３±１２．５ ２４．７±４．８ ７７．１±１６．４ ６．０±０．４ １３８．８±０．９ ４．４±０．５ １０１．３±０．９

　†　∗表示与阴性对照组比较差异显著(P＜０．０５).

２．５　大体解剖及组织学检查

２．５．１　大体解剖　由表５可知,所有大鼠大体解剖未发

现心、肝、脾、肺、肾、睾丸、心脏、胸腺和肾上腺等脏器的

异常.各剂量组脏器重量与对照组相比均无统计学意义

(P＞０．０５).雌性低、中剂量组肝脏系数与对照组具有极

显著差异(P＜０．０１),雄性中剂量组心脏系数、肾脏系数、

高剂量组心脏系数与对照组具有显著性差异(P＜０．０５).

有研究[１４－１５]表明,安赛蜜可增加小鼠肝脏脂肪的生成,

诱导脂质异常从而加剧动脉粥样硬化,安赛蜜还可能引

起小鼠肠道菌群的改变和体重增加.但这并未导致每个

剂量组的指标发生改变,也未在体重增重及脏器重量上

有所体现,考虑为单一剂量组的偶发现象.其余各项指

标与对照组比较,差异均无统计学意义(P＞０．０５).

２．５．２　组织病理学检查　由表６可知,试验结束,对高剂

量组和阴性对照组所有大鼠的脑、甲状腺、胸腺、心脏、

肝、肾、脾、肾上腺、胃、十二指肠、结肠、胰、肠系膜淋巴

结、卵巢、睾丸和膀胱等做组织病理学检查,检查发现的

主要病理改变见表７.但这些病理改变无特异性,也无剂

表４　安赛蜜对大鼠尿常规指标的影响†

Table４　Effectsofacesulfameonurineroutineindexesinrats(n＝１０)

性别 组别 数量/只 尿蛋白＃ 尿比重 pH 葡萄糖＃ 隐血＃

雄 阴性对照 １０ ０ １．０１５±０．００６ ６．４０±０．７４ ０ ２

低剂量组 １０ ０ １．０１３±０．００３ ６．９４±０．１７ ０ １

中剂量组 ９ ０ １．０１１±０．００３ ６．９５±０．１６ ０ １

高剂量组 ９ ０ １．０１４±０．００２ ７．００±０．２５ ０ ０

雌 阴性对照 ９ １ １．０１３±０．００４ ６．５６±０．４６ ０ １

低剂量组 １０ ０ １．０１６±０．００４ ６．５５±０．５５ ０ ０

中剂量组 １０ １ １．０１３±０．００３ ６．５５±０．５５ ０ １

高剂量组 １０ ０ １．０１５±０．０１６ ６．８５±０．３４ ０ ０

　　　　†　＃表示该指标用阳性结果数表示.
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量—反应关系,考虑为自发性病变,与受试物无关,未对

其他剂量组进行组织病理学检查.

３　结论

安赛蜜分别以４５００,１５００,５００mg/kg体重(相当于

人体推荐摄入量的３００,１００,３３．３倍)的剂量经口染毒

９０d,雌、雄性大鼠的体重增长、摄食量、食物利用率均无

明显异常;各剂量组的血液、血生化、尿常规指标、脏器重

量、脏体比等虽出现了部分指标的异常改变,但无剂量—

表５　安赛蜜对大鼠脏器重量的影响

Table５　Effectsofacesulfameonorganweightinrats(n＝１０)

性别 组别 数量/只 脑 心脏 胸腺 肾上腺 肝 肾

雄 阴性对照 １０ ２．０９±０．０９ １．６３±０．２７ ０．４６±０．１２ ０．０６±０．０２ １７．０３±２．５７ ３．０８±０．４４

低剂量组 １０ ２．０８±０．０８ １．６４±０．１８ ０．４３±０．１４ ０．０４±０．０２ １７．７２±２．５９ ３．０９±０．３３

中剂量组 ９ ２．１３±０．０８ １．５３±０．１５ ０．４７±０．２６ ０．０５±０．０１ １７．０４±２．０４ ２．９２±０．３２

高剂量组 ９ ２．０６±０．１５ １．５６±０．２１ ０．４７±０．１２ ０．０５±０．０２ １７．６３±２．７５ ３．１２±０．４９

雌 阴性对照 ９ １．９０±０．０４ １．０３±０．１３ ０．３６±０．１０ ０．０６±０．０１ ９．０５±１．２６ １．９６±０．２１

低剂量组 １０ １．８９±０．０８ ０．９７±０．１１ ０．４２±０．１６ ０．０６±０．０１ １０．４３±１．０６ ２．００±０．１６

中剂量组 １０ １．８８±０．０８ ０．９４±０．１４ ０．４１±０．１５ ０．０６±０．０１ ９．４９±１．２９ １．８８±０．１７

高剂量组 １０ １．９２±０．１２ ０．９９±０．２０ ０．３８±０．１１ ０．０６±０．０２ ８．８７±１．７０ １．９４±０．２８

性别 组别 数量/只 脾 睾丸 附睾 子宫 卵巢

雄 阴性对照 １０ ０．８１±０．２０ ３．２０±０．２５ １．２９±０．１０ － －

低剂量组 １０ ０．７５±０．０６ ３．３５±０．２９ １．２８±０．０９ － －

中剂量组 ９ ０．５６±０．０３ ３．３９±０．３９ １．３１±０．１３ － －

高剂量组 ９ ０．５７±０．０１ ３．３２±０．４１ １．３１±０．１７ － －

雌 阴性对照 ９ ０．５４±０．０９ － － ０．８３±０．２１ ０．１３±０．０３

低剂量组 １０ ０．５２±０．０６ － － ０．７２±０．３１ ０．１４±０．０３

中剂量组 １０ ０．５４±０．０９ － － ０．６７±０．２６ ０．１３±０．０２

高剂量组 １０ ０．５４±０．１０ － － ０．６９±０．２１ ０．１３±０．０３

表６　安赛蜜对大鼠脏器系数的影响†

Table６　EffectsofacesulfameonvisceralＧbodyratioinrats(n＝１０)

性别 组别 数量/只 脑/体 心脏/体 胸腺/体 肾上腺/体 肝/体 肾/体

雄 阴性对照 １０ ０．４１±０．０４ ０．３２±０．０２ ０．０９±０．０２ ０．０１１±０．００３ ３．３３±０．２９ ０．６０±０．０５
低剂量组 １０ ０．３９±０．０５ ０．３０±０．０４ ０．０８±０．０３ ０．００８±０．００４ ３．２６±０．２３ ０．５７±０．０６
中剂量组 ９ ０．４１±０．０４ ０．２９±０．０２∗ ０．０９±０．０４ ０．００９±０．００２ ３．２４±０．１６ ０．５６±０．０３∗

高剂量组 ９ ０．３８±０．０５ ０．２９±０．０２∗ ０．０９±０．０２ ０．０１０±０．００４ ３．２１±０．１５ ０．５７±０．０１
雌 阴性对照 ９ ０．６２±０．０６ ０．３４±０．０４ ０．１２±０．０３ ０．０２０±０．００４ ２．９４±０．２０ ０．６４±０．０２

低剂量组 １０ ０．６３±０．０４ ０．３２±０．０２ ０．１４±０．０５ ０．０２０±０．００５ ３．４７±０．３５∗∗ ０．６７±０．０６
中剂量组 １０ ０．６７±０．１１ ０．３３±０．０３ ０．１４±０．０５ ０．０２２±０．００５ ３．３０±０．２１∗∗ ０．６６±０．０７
高剂量组 １０ ０．６６±０．１１ ０．３４±０．０４ ０．１３±０．０３ ０．０２０±０．００５ ３．００±０．２１ ０．６６±０．０６

性别 组别 数量/只 脾/体 睾丸/体 附睾/体 子宫/体 卵巢/体

雄 阴性对照 １０ ０．１６±０．０２ ０．６３±０．０４ ０．２５±０．０２ － －

低剂量组 １０ ０．１４±０．０２ ０．６２±０．０９ ０．２４±０．０４ － －

中剂量组 ９ ０．１４±０．０１ ０．６５±０．０４ ０．２５±０．０２ － －

高剂量组 ９ ０．１５±０．０２ ０．６１±０．０７ ０．２４±０．０３ － －

雌 阴性对照 ９ ０．１８±０．０２ － － ０．２７±０．０８ ０．０４±０．０１

低剂量组 １０ ０．１７±０．０２ － － ０．２４±０．１０ ０．０５±０．０１

中剂量组 １０ ０．１９±０．０３ － － ０．２４±０．１０ ０．０５±０．０１

高剂量组 １０ ０．１８±０．０２ － － ０．２３±０．０５ ０．０４±０．０１

　　　†　与阴性对照组比较,∗表示差异显著(P＜０．０５);∗∗表示具有极显著性差异(P＜０．０１).
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表７　大鼠脏器病理改变异常结果

Table７　Abnormalresultsofpathologicalchangesin
ratviscera

组织 病理改变

高剂量组

雌

(n＝１０)

雄

(n＝９)

阴性对照组

雌

(n＝９)

雄

(n＝１０)

脑　　 部分组织缺失 ０ １ ０ ０

甲状腺 变性坏死　　 ０ １ ０ ０

炎细胞浸润　 ０ １ ０ ０

胸腺　 萎缩　　　　 ２ ０ １ ０

出血　　　　 ２ １ １ １

肝　　 脂肪浸润　　 １ １ ０ ０

炎细胞浸润　 ０ １ ０ ０

脾　　 血色素沉着　 ０ ０ １ ０

肺　　 出血　　　　 ２ ０ １ １

肾上腺 血管扩张　　 ０ ０ ０ １

空肠　 炎细胞浸润　 ０ ０ １ ０

子宫　 炎细胞浸润　 １ / ０ /

反应关系,并且异常指标均在参考范围之内,多考虑是偶

发因素,无生物学意义;组织病理学检查中部分组织病理

改变程度较轻且无组间差异,考虑与试验动物质量及动

物自发性病变有关,与安赛蜜的影响无关;雌性大鼠的肝

脏系数与对照组比较存在显著性差异,与文献[１６]结果

基本一致,安赛蜜对大鼠长期染毒导致体重及肝脏重量

的变化,但组织病理学检查未发现异常改变,也未在高剂

量组中得以验证,所以多考虑为单一组别的偶发现象.

总体来说,在试验条件下以每天４５００mg/kg体重剂量

(相当于人体推荐摄入量的３００倍),连续９０d对大鼠进

行安赛蜜灌胃染毒,试验动物完全耐受,认为在推荐摄入

量以内食用安赛蜜是安全的,大鼠９０d经口未观察到有

害作用剂量值雌雄均为４５００mg/kg体重.但是,安赛蜜

作为一种新兴污染物存在于环境中对人类是否会产生影

响仍是未来研究的重点探讨.
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