
前言

日在罗马召开。会议由

尽一切

月年

）总干事致开幕词。

博士代表联合国粮

博农组织（

员会决议透明度的必要性。

士强调了委员会工作的重要性及其对国际贸易的深远影响，并强调了委

博士着重强调了准确、全面、简要

和

地发表委员会会议文集和决议的意义。他指出，指导“食品法典委员

会”工作的那些科学委员会，应拥有足够的专家和经验，以确保“食品

法典委员会”能够准确和科学地进行评估工作。

努力确保委员会挑选成员的公开性和透明度以及确保经过这个过程挑选

出该权限领域中的资深科学家，他们所做出的重要决断将会影响世界的

食品供应。

总论

根据 年

的建议，已经召开过

。届会议提出的建议召开的

这届委员会会议的任务有：

一详细策划对食品添加剂及污染物进行更进一步评估的原则（第

节）；

节和附录

一对某些食品添加剂、食品成分、调味剂和污染物进行毒理学评估

（第

和一审议和起草被选定的食品添加剂和调味剂的规格（第

节以及附录

节）；一评价黄曲霉毒素污染的危险性（第

届会议的建议，一根据“食品添加剂和污染物法典委员会”第

（第对评估食品添加剂摄入量的方法进行研究和探讨

节）。

食品添加剂专家委员会联席会议于

助理总干事

）和世界卫生组织（

月召开的

届专家委员会会议

食品添加剂第一届联席会议

。本届会议是根据第

由于在第 届委员会会议上已对调味剂异戊醇、甲酸异戊酯和乙

议事日程的变更



对列在议事日程中化合物的毒理学评估的指导

原则

在提出有关食品添加剂、食品成分、调味剂和污染物安全性的建议

乙基丁酸反牛儿酯 二

羟基

附度

甲基丙酸

中，委员会考虑到了（环境卫生标准）第 号中“食品中的食品添加
附录 以及

附录

酸异戊酯进行过评估，因此从本届会议的日程上取消了对它们的毒理学

评估 乙基丁酸。虽然调味剂

辛二烯甲基 酯）包含在脂肪族非环一级醇和支链脂肪族非环羧

萜 醇和脂肪族非环羧酸产生酸生成的酯类的日程中，然而却与由支链类

甲基辛酸

的酯类一起进行评估。在脂肪族内酯的毒理学评估中增加了对调味剂

内酯的评估。

醇、醛和酸以及脂肪族内酯下面的

在本届会议上，没有对包括在日程内并列入饱和脂肪族非环支链一级

种调味剂的规格进行考虑。这些物

届会议审议了在第

质的规格将会在今后研讨食品添加剂和污染物的委员会会议上进行审核。

“食品添加剂和污染物法典委员会”的第

“法典委员会”把

届专家委员会会议上起草的对选定的食品添加剂的鉴别规格和纯

种化合物的规格又提交回专家委员会

进行复议，这

甲基酸

种化合物是：柠檬酸、丙二醇、丙酸烯丙基环己酯（丙

烯丙基环己酯）、壬酸乙酯、辛酸乙酯、乙酸异戊酯（乙酸

甲基丁酯）、异丁酸异戊酯丁酯）、丁酸异戊酯（丁酸

甲基丁酸甲基丁酯）和异戊酸异戊酯 甲基丁酯）。这些化合物全

部列在了本届会议的日程中。

剂和污染物的安全性评估原则”所建立和包括的那些原则

则 号在委员会和

后来多届委员会会议上（包括本届会议在内）所详细阐述的那些原

。至（环境卫生标准）第

其他学术团体报告上发表时，它已囊括了大多数有关食品添加剂和污染

物安全评估的实验观察、评论和建议。委员会注意到，该文件再次肯定

了那些仍然可行的建议的有效性，并且指出了仍然存在着的与现代技术

发展不协调的问题。

侧最后一个步骤应用于调味剂的评估进行充分的讨论（“使用条件是否

届会议上，委员会没有对（规程）右组调味剂进行了评估。在其第

，对出来的程序，《调味剂安全性评估规程）（简称（规程》，见图

总结届会议根据在第届会议上委员会在第

调味剂安全性评估规程



会导致该物质的摄入量超过 ，因此，对这一步没有进行考

虑。在那届会议上，委员会建议，这一步骤应在下一届有关食品添加剂

和污染物的会议上予以讨论。

，以示区分。，和“侧分别冠以“

是相互平行的。为了避免这一混淆状态，委员会决定将（规程）左右两

条路线（左侧和右侧，见图了疑问：该系统所显示的（规程）的

届会议上《规程》中使用的编码系统提出号进行了讨论，并对在第

在本届会议上，委员会对《调味剂安全性评估规程》各个步骤的编

图 在本次会议上委员会所采用的调味剂的安全性评估规程
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来进行评估，但同时和

食品添加剂系列出版物上发

摄入量超过

附录

附录论

在本届会议上，委员会也对将在

天

表的一篇文章进行了讨论，这篇文章将进一步提供有关摄入量为每人每

这一数据来源的资料。委员会注意到，这个数据的提出，是以

一个具有几种保守性假定因素的已知致癌危险性分析为基础的。其他有

关进展性毒性、神经性毒性和免疫性毒性的研究资料支持采用这个数

据。根据委员会的判断，他们应用《规程》的前几步对调味剂进行评估

还缺乏充足的证据，然而，对那些剂量不超过每人每天

来说，并不存在有关安全性方面的忧虑。委员会建议，第

所使用的《调味剂安全性评估规程》应该加以修正，并且应该将原始

（图

《规程》中右侧最后一个步骤包括在内（“使用条件是否会导致该物质的

。委员会认识到，那些尚未澄清毒性问

届会议上阐述过的观点，正如同其他方案一样，需

题的调味剂可以采用（规程）步骤

重申了他们在第

要对其应用情况进行鉴定并应听取专家意见。因此，当有关特殊调味剂

的资料需要专家鉴定时，委员会有权使用其他的方法。

是在本届会议上委员会所采用的《调味剂安全性评估规程》。图

在本届会议上应用《规程》的情况下，提出了以下问题。

味剂进行讨论以分组的形式对调

附录

委员会按照调味剂的结构和／或代谢情况对它们进行分组评估。结

构方面的系统性变化是理解一种物质的结构对其化学和生物学性质影响

的基础 。当应用《规程》时，按组对调味剂进行评估更有

届会议上所讨论的烯丙醇酯类

利于应用它们共同的代谢途径对该组每个成员进行讨论。应对导致总摄

入量的所有相关物质加以考虑。应对这类来自同组或交叉组的相关调味

剂的总摄入量进行评估，因为对摄入量数据和毒理学特性的评估要求有

一个全面的评价。对那些产生同样强毒性代谢物的物质应考虑总的摄入

量（例如委员会第 。委员会

得出结论，那些产生无毒和内源性代谢产物的调味剂不会产生安全性方

面的忧虑，其相关物质所引起的总摄入量也不会高出正常生理范围而引

起代谢紊乱。应重视对这类理论上的联合摄入量的评估，如有可能的

话，还要对共同摄入的不同的调味剂的相似性进行考虑。

天然存在

一些用作调味剂的物质同样也是食品中的天然成分。委员会的第

届会议就这种天然存在的物质对于《规程》应用的影响进行了讨
附录 。需要考虑食用调味剂所导致的摄入量相对于来自天然

的调味剂

届会议上



中阈值的调味剂尤为重要。或

成分的摄入量。这是一个复杂的问题，对于天然存在物质资料的解释取

决于：

味剂性质及其结构分类（步骤

该物质的天然来源；

来自于天然来源的摄入量；

总摄入量中，使用调味剂所造成的摄入量的比例。

对于该类天然存在的物质应该以个例为基础进行考虑。

有关调味剂摄入量的资料

委员会现有唯一的有关调味剂摄入量估计值的资料是来自于美国和

欧洲的调查报告，并欢迎其他区域也能提供此类资料。委员会注意到，

采用《规程）对这些资料进行评估，是以在讨论调味剂的会议上现有的

摄入量估计值为基础的，改变一种调味剂的摄入量需要对其进行重新评

价。委员会建议，有关摄入量的资料应不断进行更新以确保安全性评估

工作的有效性，特别是对于每年产量都不相同的调味剂来说更应如此。

委员会认为，根据生产的产量来评估摄入量是一种既实用又现实的

方法。进一步深入讨论那些已见报道、在食品和饮料中使用较多而且从

其生产量数据统计来看摄入量较低的调味剂的摄入量，这对于那些估算

摄入量稍低于评估规程（即

然而，委员会认识到，除根据报道的使用水平而得出的调味剂摄入量

外，尚需要添加调味剂的那种特殊产品的详细资料、使用的实际水平和

消费者对每个单独的含有调味剂的食品摄入量的详细资料。

委员会在“食品法典委员会”危险性分析程序中的作用

“食品法典委员会”希望加强专家技术鉴定的实际作用，这项技术

鉴定是由科学委员会提供，以作为危险性评估的基础。这样的专家和专

知识对于进一步掌握危险性评估（如毒性的机理、实验动物种类及其

与人类之间的差别以及人的多样化和遗传差异等）的科学基础越来越重

要。委员会希望制订对危险性进行评估的方法，这将会为“食品法典委

员会”在提供指导方面奠定更为坚实的科学基础。

委员会注意到了规格专题报告“鉴别实验”和“纯度实验”两个子

指导 《规程》 的建立 和修订的 原则

鉴别和纯度要求的意义

—调

—

—

—



食品和营养报告第求，“鉴别”和“纯度”的具体含义在

。

标题中包括的要求，强调化合物应该满足列在这些子标题下的所有要

号中都
附录有明确规定

对砷、铅和其他重金属的限制

委员会对以下

根据早期作出的对砷、铅和其他重金属极限值的决定

点问题进行了考虑：

一现行的有关重金属（以铅表示）极限值实验缺乏特异性。实验在

干燥灰化过程中将丢失大量的金属，明显影响了实验的有效性；

一应该用特异性检测实验取代常规的铅、镉、汞和砷检测方法；

一应该采用特异性更强和灵敏度更高的分析方法，例如原子吸收光

谱法（包括石墨炉技术）并应该改善样品制备方法；

一应该考虑消费的食品添加剂的数量及其被特殊重金属污染的可能

性。

为了更加深入地强调这些问题，委员会将继续收集有关添加剂中重

金属特别含量的数据资料及其分析方法。在本届会议上，委员会决定从

规格专题中（其中已有铅的规格）中取消重金属（以铅计）限定量的规格。

分析方法

新方法

委员会的策略一直是主张对一种规格中带有极限值的分析物只详述

一种分析方法。而现在则认为在某些情况下，由于经济或简化操作等原

因也值得尝试新的分析方法。例如，采用核磁共振谱的方法，由于其相

当简便易行的样品制备和仪器分析，从而可以取代以气相色谱法对规格

专题中的酯类混杂物进行分析。

残留溶剂和其他易挥发物质的检测方法

委员会注意到，许多规格的制定要求对易挥发物质的分析，如残留

溶剂和反应副产品等。而以往所采用的分析方法中许多已很陈旧。因此

委员会希望并鼓励使用新技术、新手段，如新一代的气相色谱等。将来

有希望把对这类方法的描述作为修订的或新规格资料的一部分来提供。

标准方法的参考文献

在对已有规格进行修订的过程中委员会注意到，所发表的标准分析

程序（如：美国材料检测学会方法，

，



食品添加剂和污染物摄入量评估的指导原则

由基因工程修饰的微生物产生的酶类

种经基因工程修饰的微生物产生的酶类制剂的新规格定委员会把

（用于食品加工的酶为“暂行”。作出这一决定是因为所参考的附录
第 节附录 的附录制剂的基本规格）中“食品添加剂规格纲要”

（由经处理过的微生物生产的酶的基本要求与规格）本身就是暂行性的。

进行审议，从而对年召开的下一届会议上对附录委员会决定在

参考附录

届会议上所采用的调味剂规格表

）中没有对方法本身进行详细阐述，而是引用了几个参

考文献。这类参考文献也被纳入到本届会议起草的新专题报告中。但委

员会决定，将来应以完整的方法描述而不是仅提供参考文献。

的酶制剂的规格进行重新评估。

调味剂

在本届会议上，委员会应对 种调味剂进行讨论，并完善第
附录 ，而特异的方法和图谱将以调

味剂规格表的附录形式继续保留在内。如果一种化合物还具有除调味剂

以外的其他功能的话，还应该包括一个标准规格格式。

化合物的俗名、化学名和同义词将编入索引。为了方便委员会的工

作，将给予每一种化合物一个新代码，而且将来所要评估的每一种化合

物都应给予一个代码。委员会提出建立一个按化学结构的分类体系，以

便于将来进行的安全性评估。

有关将危险性分析运用于食品标准化问题的专家联席

会议认为，对于食品添加剂、污染物以及农药、兽用药物摄入量的评

估，应该作为这些物质危险性评估流程中的一个完整部分。在本届会议

上，委员会还认识到，饮食摄入量评估对于认识由食品添加剂和污染物

所引起的任何危险因素是十分重要的。

有关食品消耗量和化学物质污染评估会议

饮食摄入量的评估方法

委员会赞同

也可用于评估存

的结论，在原则上，对于所有化学物质可能的饮食摄入量的估计值是相

同的。但是，在提供的食品中，它们的含量有所不同。对于食品添加剂

和污染物摄入量的评估，可能会根据不同类型的食品消耗量和食品中化

学物质含量的资料来进行。为农药残留物建立的程序
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调查的方法

在于未加工农产品中污染物的饮食摄入量

估应用了这些程序（见第

。黄曲霉毒素摄入量的评

节）。

大多数情况下，对食品添加剂摄入量的评估是根据所调查的食品消

费情况资料进行的。对于某些食品添加剂来说，以磅为单位来评估其每

人摄入量。在一些国家的国家级评估中，已采用了

加剂摄入量的方法

种用于评估食品添

。这些方法往往对慢性（长期）的每日摄入量估

之间摄入量的波动，这

计过高，但这可以补偿人口中不同人群之间的摄入量以及个体中天与天

种评估方法归纳如下。

预算法

这种方法在评估以固体和液体形式消耗食品时，考虑到了对能量和

液体的生理需要。委员会强调，预算法并不是评估食品添加剂经口摄入

的量的程序。但是，对于在国际水平和国家水平上鉴别那些需要进一步

评估的食品添加剂来说，由于该法简单易行，而且作为一种合适的筛查

工具，已被普遍接受。

以磅计量的方法

这种方法采用对食品添加剂的统计学方法，其中对进出口和非食品

用途进行了校正。

应用食品平衡表进行家庭

这种方法是以国家水平或家庭水平上的食品消费为基础的。食品平

衡表用于校定被调查的每种未加工农产品中可能含有所研究的食品添加

剂的比例。

模型膳食法

这种方法是对选定人群组应用特殊的膳食模型，从而进行食品消费

情况的研究。

个体饮食记录

这是一种根据饮食消费情况的调查数据进行研究的方法，这些数据

来自有代表性国家中的个体。

上述方法被列于此，是由于它们在精确预测饮食摄入量中越来越显

示出优越性。然而，为了不断提高预测的精确度，还需要有关食品消费

和食品添加剂使用的更加综合性的资料以及来源更为广泛的对饮食摄入

量进行评估的资料。也可以使用其他的评估摄入量的方法，如双重饮食



特殊食品添加剂和食品配料

研究和总饮食研究等研究方法。

特殊添加剂饮食摄入量的评估

在“食品添加剂和污染物法典委员会”第

醚

评估

种食品添加剂进行评估：苯甲酸及其苯甲酸盐、丁基化羟基苯甲会对

、丁基化羟基甲苯（ ）和 亚

硫酸盐。因为这些食品添加剂的摄入量在最开始的评估过程中就显示出

了接近或超过专家委员会设立的

会”的特别注意。

现在，需要各个国家提供有关这

的可能性提供指南，从而满

评估资料，这些资料应符合委员会制订的评估规程。委员会建议在下一

届讨论食品添加剂和污染物的委员会会议上对来自不同国家的摄入量调

查结果进行评估，并对这些物质在全球范围内相近似的摄入量进行评

估，为这些食品添加剂摄入量超出其

足“食品法典委员会”的要求。

对一大批

委员会对多种食品添加剂和食品配料进行了第一次评估，并对前几

届会议已讨论过的几种食品添加剂和黄曲霉素类进行了重新评估。此

外，委员会还根据（调味剂安全性评估规程）（见

调味剂进行了评估。有关资料和它们的规格汇总于附录

抗氧化剂：四丁基氢醌

和在委员会的第 届会议上已对 进行过
附录 届会议决定，在取得新的啮齿类动物长。第

值得出的方法是：以第二个最高剂量值

期毒性实验结果之前，沿用以前所制定的暂时性

该 食物时所观

察到的血液学变化为基础，采用一个没有观察到任何效应的剂量值

食 物 （ 相 当 于 每 天

体重）饲养实验狗 值。在周，从这一实验中得出

的代谢、对酶降解作用的影响及其急性和可重复性毒性的

该届会议上，委员会总结了小鼠和大鼠长期毒性实验结果。另外，还有

关于

破新资料，以供总结之用。此外，还重新评估了用狗所做的与

届会议上，要求委员

、叔丁基对苯二酚

值，从而引起了“食品法典委员

种食品添加剂摄入量国家水平的



相关的效应。其中包括体重增加减慢

体重）

坏作用相关的长期毒性实验及遗传毒性实验的实验结果。

委员会早期会议总结的那些研究结果

人对

显示，大鼠、狗和

有相当强的吸收作用并能通过消化作用将其迅速排泄掉。

硫葡萄糖苷酸结合物和

通过一

受体机制诱导的包括葡糖醛苷酸转移酶和谷

相酶的活性。当向雌性小鼠饲料中短时期加入

后，也可以观察到诱发谷胱甘肽转移酶活性的作用。

也可随着相应的醌经历氧化还原循环，伴之产生有反应性

氧的物质。这届会议总结的一项研究显示，在雌性小鼠的胆汁中检测出

多种 谷胱甘肽结合物，而在尿中，检测出含硫的

在另外一些实验研究中，

代谢物。

的谷胱甘肽结合物显示出比不结合的

有更高的氧化还原循环活性，而且，当雌性大鼠静脉给予该化

合物时，对肾脏和膀胱都显示出了毒性作用。

喂养小鼠 周的结果显示，在雌雄两一项最新实验中，用

性中都有相当大的与喂饲

食物（相当于每天

和贲门窦粘膜上皮增生减少等。后一种效应只发生在使用很高剂量的

时，即 体重）时才能观察

到。 体重。在用含有等于每天 的饲料喂养大白

鼠

有关的胰腺含铁血黄素沉着效应。此外，在接受

周的动物实验中（动物实验开始于宫内阶段）在雌雄两性中皆观

察到与

食物剂量的雌性大鼠中，观察到了与食物和 相关的胰脏

为

红质萎缩增加。骨髓和血液检查指标在该剂量时没有变化。虽然在另一

个用 的饲料短时间喂养大白鼠的实验中，观察到贲门

食物，相当于每天

窦增生，但在上述实验中却未观察到贲门窦增生现象，甚至在最大剂量

时（含　 ）也没有观察到贲门

喂饲动物，对动物的求偶周期或对生殖器官窦的增生效应。用

的组织学特征并没有什么影响。用最低剂量进行实验时，在雌性大白鼠

中注意到了胰腺的色素沉着作用，在这种情况下，还不能够建立

体重。在小鼠的鼻上皮以及小鼠的皮肤

值，而只能建立最低观察效应一剂量值（

，该值为每天

直接上所观察到的炎症和增生现象可以认为是小鼠与饲料中的

接触所致。

项致癌性研究也进行了总结。在雌性小鼠

都可使甲状腺滤泡细胞增生的机率

食物（相当于每天

本届会议对最近进行的

中，在所有的剂量水平上，

上升。据报道，在最高剂量

酸盐，其中又以

这 种实验对象尿中的主要代谢产物都是

硫酸盐占多数。许多体外实验显示，

种不依赖乙酰胆碱（

胱甘肽转移酶在内的



研究结果都从实验的整体设计和数据分析

状腺中毒反应

周的

出的

在

的水平时，观察到了卵泡细胞腺瘤的发生率上升，然而其发生率则在以

往的控制范围之内。没有观察到发生卵巢卵泡细胞癌。最高剂量情况

下，在雌雄两性中还观察到体重增加变缓。由于委员会了解到氢醌（未

，因此认为，在该研究中使用

取代的母体化合物）可引起小鼠的甲状腺毒性反应但并不引起大鼠的甲

时观察到的卵泡

食物（相当于的

细胞增生可能是一种毒理学意义上的效应。由此可以得出结论，该实验

值，而用最低剂量值不能确定

体重）来代表每天

意义上的影响只是在最高实验剂量

。在对大鼠的实验研究中，毒理学

食物（相当于每天

体重）时才观察到；这些影响包括移行上皮细胞增生率上升、雄性

大鼠肾脏化脓感染以及雌性大鼠的胰脏含铁血黄素沉着。委员会认为，

体重）这一剂量值代表了食物（相当于每天

，而且

依据的用狗所进行的

在小鼠和大鼠中没有致癌作用。

经作者允许，一项作为暂时性

和 和

实验研究被作为补充资料进行了再评估。根据现行的摄入量数据，所列

食物几个浓度，相当于每天

周时，红细胞数量在雌雄两性中都有显著的降低

体重的剂量。给予最大剂量的雌雄两性狗的实验组，在整个

实验的取样间隔中观察到了血红蛋白浓度和红细胞体积分量有所降低，

尽管这些值都在以往的控制范围内，但此次所观察到的降低的确具有统

计学意义。在

周是这项指标测量数据唯一报告的时间点）。所有实验动物的外周

血中，网织红细胞数量（以红细胞的百分数计）的增加和形成的不成熟

红细胞的存在（据报道发生于实验后期）都不是与剂量相关的，而且，

和 食物的剂量下喂养动物，也不伴有红细胞指标的

改变。以这项实验的重新评价为基础，委员会将狗的长期毒性

食物，相当于每天值定为 体重。

由于对前几届委员会会议讨论过的遗传毒性实验的结果有争议，在

这届会议上，对许多

的合理性方面进行了重新评价。评价的结果是，不再延续使用以前许多

实验研究的结论。而有一部分设计实施较好的实验研究结果表明，

在小鼠

在代谢增强作用存在或不存在的情况下在体外具有致裂解作用，但

在体内不诱导微核的形成。在姊妹染色体交换实验中，

所致的

体内呈阳性，在一种体外实验体系中也呈阳性。几项研究的结果都表

明，因接触了 损害，其中包括染色体缺失和断裂是

作为

由于具有反应性氧的一类物质的作用所致。根据这一资料，以及

在大鼠或小鼠中均无致癌作用的事实，委员会得出结论，

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com



乳化剂

微晶纤维素

值定最

在委员会的第
附录 。在第估

的浓度

抗氧化剂使用，在体内不具有遗传毒性作用，并且也无需再进行进一步

的遗传毒性研究。

委员会还对

在结果综合在一起进行了研究，其结果显示，

值为

量时，对幼年动物的成活和／或体重具有副作用。它对幼年动物体重的

食物，相当于每天

体重。

影响产生于哺乳期后期。

委员会对小鼠、大鼠和狗中进行的

鼠中进行的

长期毒性实验以及在大

生殖毒性实验进行了总结。根据此次会议总结的这

些资料，委员会作出结论，对 最敏感的种属为狗。根据

体重和安全系数值每天

的

，并按通常使用习惯，将

值四舍五入保留小数点后一位，因此，委员会将

终定在 体重范围内。

会议将最新资料和从早期有关毒理学的专题文章而来的资料结合起

来，总结归纳出一篇新的毒理学专题报告，对已有的化合物规格进行了

几点修正。

和

届会议上，

届会议上已对微晶纤维素进行过评

被定为“无特定值”。因考虑

到微细颗粒可能的吸混作用及其所引起的副作用，这次会议又对该物质

进行了重新评估。

）以口服途径给予大鼠（每天

在早期的研究中，微晶纤维素的吸混作用在许多种属（其中包括大

鼠）动物实验中都有过报道。在最近的一项研究中，将特殊制备的微晶

纤维素颗粒（平均直径 体重），

天后，其结果与早期的观察未能吻合。在这项研究中充分注意喂饲

了在做动物尸体解剖时不产生微细颗粒性物质的在组织间的交差污染。

在肠道外给予微晶纤维素的不同的动物急性毒性实验中，其表现始

终与组织对外来颗粒的反应相一致。与此类似，当为“药物依赖者”静

脉注射后，微晶纤维素就被结合，以肉芽肿的形式存在于人的肺内。目

前尚未见到大鼠或人口服微晶纤维素而引起的损伤的报道。

天的毒性实验中，将微晶纤维素以在一个

搀入饲料中喂养大鼠，从中观察到了由于这种饲料含有较低的能量成

项生殖毒性研究的结果进行了评价，并将这些研究的

食物的剂



的颗粒物质数量不应超过 改为粒度

为

过总结

面影响，但总的来说不存在与化合物有关的系统性毒性问题。

分，因而饲料的消耗量有所增加。尽管这对矿物质的吸收可能会有些负

值

食物，相当于每天 体重。

还有一项为期 年的大鼠实验研究引起了委员会的注意。尽管在该

实验中，经饲料给予大鼠微晶纤维素，却没有引起任何毒性效应。尽管

如此，委员会认为此项研究的设计实施与报道还不足以用来确定

值。体外和体内的遗传毒性作用研究结果为阴性。

届会议上对一项大鼠的委员会在第
附录 微晶纤维素喂养动

代生殖毒性研究已经进行

，结果发现，每公斤饲料中加入

物对于动物的生殖能力有一些影响，而这些影响被认为是由于降低了饲

料中的能量成分从而降低了饲料的质量而引起的。最近的大鼠胚胎毒性

食物（相当于每天和致畸研究，在妊娠的第 天时给予达

体重）的剂量时，也没有观察到与受试物相关的副作用的证

据 。

在临床研究中，有一些关于服用微晶纤维素以后胃肠道功能改变的

报道。这些胃肠道功能的改变似乎与系统性毒性无关。委员会认为，来

自临床和动物实验的毒理学数据证明，如果按照食品生产法在食品中使

用微晶纤维素则在人类不会引起毒性反应。应该认识到其他材料的小颗

粒也可能被吸混，而越是小的颗粒其被吸混的程度越高（直径＜

尽管在最近的大鼠实验研究中没有显示出任何有关微晶纤维素吸混的资

料，作为预防措施，委员会在这次会议上还是修改了微晶纤维素的规

格，对那些小于

将微晶纤维素的

将已补充了新数据的早期毒理学专题文章与这次会议上首次总结的

综合资料相结合，总结归纳出一篇新的毒理学专题报告。对原有的规格

进行了修改，将粒度大于

的颗粒物质数量不应超过小于

直径的颗粒成分加以限制。委员会根据这些规格

保留为“无特定值”。

有关该化合物潜在的轻度腹泻作用及与之相关的腹部症状的问题。根据

体重。根据一项临床耐受性实验研究的结果，提出了每天

食物，相当于中不含有单甘油酯或二甘油酯，最大实验剂量是

的依据。在该实验中所使用的蔗糖酯的组成成分值来作为

会议上，采用了一个由新的大鼠长期毒性／致癌性实验研究所得到的

届。在第酸蔗糖酯和蔗糖甘油酯做过了总结 附录

和 届会议上，已对脂肪在委员会的第

脂肪酸蔗糖酯和蔗糖甘油酯



酶制剂

酰乳酸脱氢酶

次给予

和

体重。

乙酰乳酸脱氢酶是一种由短颈杆菌属（ ）提供的携带有

考虑在采用大鼠进行的长期毒性实验所获得的结果并将安全因子

内，把脂肪酸蔗糖酯和蔗糖甘油酯中的蔗糖酯组的 值暂定为

体重。那一项经周密设计进行的临床耐受性实验研究结果在

年就已提请委员会进行重新复核。

或每天分在早期的临床研究中，一次性给予

，给药 天后可引起轻度腹泻及与受试物相关的腹部症

状。一项新的临床研究结果显示，每日给予男性和女性脂肪酸蔗糖酯

体重）共（分别相当于每天 天，并没有造成他们

大便次数和性质改变，也没有出现消化系统症状。尽管早期研究中的设

计不足（如人数少、缺乏合适的质控指标等）在新的实验研究中已得到

纠正，但是这些实验只采用了单一剂量，而这个剂量比原来采用的胃肠

道给药的剂量要低，因而，其结果无法证实原来实验中观察到的那些影

响是否是因脂肪酸蔗糖酯引起。

体重的实验最大剂量时都没有观察到与受试物相

委员会注意到，在一项严格设计实施的大鼠长期毒性实验研究中，

直至每天

值定为

关的系统性影响。因此，根据这项新的临床研究，不采用安全系数，只

是将脂肪酸蔗糖酯和蔗糖甘油酯的一组

根据现有资料，委员会总结起草了毒理学专题报告。对原有的脂肪

酸蔗糖酯和蔗糖甘油酯的规格进行了修正。

乙酰乳酸脱羧酶基因编码的枯草杆菌浸没发酵而产生的酶。它在酿造

业和制酒业中作为一种辅助剂，来防止发酵过程由

的

乙酰乳酸盐所产生

二乙酰基的令人不愉快的味道。

乙酰乳酸脱羧酶在枯草杆菌中的表达进行评委员会还是首次对

估。

经由委员会审核的资料包括原始菌和供体菌致病性的资料以及关于

酶制剂急性毒性和遗传毒性的研究资料。

乙酰乳酸脱羧酶被用于毒性实验研究，即，一种不稳两种形式的

定的形式和一种戊二醛稳定形式，后者是用于最终商业产品的形式。

已有的资料显示，来源有机体枯草杆菌和供体有机体短颈杆菌被认

为是非致病菌种属。枯草杆菌在适当的控制条件下生长于含有某些成分



是在酶的生产中常用于构建重组微生物体的一种质粒，载体

的基质上，而这些成分通常是用于经发酵生产食品级物质的配料成分。

，第 节

从毒理学的观点上来看也被认为是无毒性的。一项通过腹膜内途径给予

小鼠单剂量受试物的实验被用于测试与重组菌株构建或

酶的产生有关的

乙酰乳酸脱羧

种枯草杆菌菌株的致病性。临床研究中没有发现与这

些菌株有关的临床症状，在研究结束时也没有观察到与之有关的病理学

改变。

的程序进行了研究讨论后作出结论，委员会对所采用的重组

枯草杆菌可以作为 乙酰乳酸脱羧酶的一个安全的来源。

天和另一项在一项

食物（食物（

周的大鼠实验中，向饲料中加入相当于

天实验）或 周实验）如此高

乙酰乳酸脱羧酶，都没有观察到任何毒性浓度的非稳定性或稳定性的

反应的迹象。到目前为止，还没有收到有关长期毒性的研究资料。有关

遗传毒性研究方面，采用细菌和哺乳动物细胞进行了体外基因突变实验

以及用人体淋巴细胞进行了染色体畸变实验，以上实验中无论用非稳定

性或稳定性的

乙酰乳酸脱羧酶是

乙酰乳酸脱羧酶都获得了阴性结果。

根据所获得的毒理学资料，委员会得出结论，

乙酰乳

一种低毒性的酶，无须进行进一步的实验研究对其安全性进行检验。

委员会将采用枯草杆菌重组菌株按照食品管理法所生产的

定为“无特定值”。在对其“暂行”规格进行认证酸脱羧酶的暂行

值。之前，暂时采用此

（由经处理过的微生

起草了相关的毒理学专题报告。由于“食品添加剂规格纲要”附录

（用于食品加工的酶制剂的基本规格）的附录
附录 的暂行性，新规定的规物生产的酶的基本要求与规格）

格均为“暂行”的。

麦芽糖化酶

麦芽糖化酶是由一种非致病和不产生毒素的枯草杆菌菌株的浸没发

酵所产生的酶，该菌株含有来自于脂肪嗜热杆菌编码麦芽糖化酶的

基因。委员会以往没有对枯草杆菌中表达的麦芽糖化酶进行过评

估。

葡聚糖

麦芽糖化酶的配方常用于烘烤和淀粉工业。它是一种具有外切酶作

用的麦芽糖化酶（ 麦芽糖水解酶），这种

糖苷酶主要是催化直链淀粉、支链淀粉和这类葡萄糖聚合物中的

键的水解。它将麦芽糖单体一个个地从聚合物链的非还原端上除掉，直

至达到一个分支点上为止。委员会认为，人体对于这种用于烘烤和淀粉



酶活性的浓缩

节 的暂行性，新规定的规

基因的质粒构建物 通过

的衍生物）。尽管质粒

基因。

中而且终产物中检测不到质粒

完整的

志贺毒素的基因。

枯草杆菌在适当的控制条件下，生长于含有常用作通过发酵烘烤生

产食品级物质的配料的基质上。

的程序进行的评估，委员会作出结论，最从对所采用的重组

终的构建体可以认为是麦芽糖化酶的一种安全来源。

在毒理学研究中测试的产品是一个具有

物。除了组方／标准化被忽略以外，它完全是按照标准的生产程序生产

的，产品被制成冷冻干燥的形式。

在一项

，此剂量明显减缓动物体重的增加并伴有雌

天的动物实验中，冻干的受试化合物被掺于饲料中喂养

大鼠，最高剂量为

个剂量水平上（

雄两性食物摄取量的轻微减少，同时还发现动物甲状腺的重量明显减

轻。在第 食物）则没有观察到与受试物相关

食物，相当于每天为的明显的统计学变化。此项研究的

体重。

受试物在细菌和哺乳动物细胞体外基因突变实验中没有什么作用，

而且体内和体外的染色体畸变实验一直呈阴性。

在对家兔的实验中，受试物未引起对皮肤和眼的刺激作用，采用豚

鼠进行的延迟接触性高敏感实验也没有发现皮肤过敏性反应。

定为“无特定值”。

在取消规格认证的“暂行”之前，委员会将由这种重组菌株而来的

麦芽糖化酶的暂行

（由经处理过的微生

起草了相关的毒理学专题报告。由于“食品添加剂规格纲要”附录

（用于食品加工的酶制剂的基本规格）的附录
，第物生产的酶的基本要求与规格）

所用的最终载体（

（枯草杆菌、大肠杆菌

工业的重组麦芽糖化酶的摄取量极低，而且所消耗的这种物质也不是活

性的麦芽糖化酶而是一种经加热变性的物质。

委员会审核的资料包括生产该酶所采用的基因修饰程序、生产菌的

特性、发酵工艺流程、动物的急性毒性和慢性毒性实验以及遗传毒性实

验研究。

委员会注意到，已经确切证明无致病性和不产生毒性的微生物菌株

、脂肪嗜热杆菌）被用于基因修饰程序中。

是已经明确定性的，并已作为枯草杆菌的

克隆媒介物使用了多年。含有

标准的基因转移程序被导入枯草杆菌（菌株

携带卡那霉素耐受性基因，由于它完好地融合在宿主基因组

，所以这个基因不像是能被转移的

序列已测定出来，这证明了不存在编码类



上光剂：氢化聚 癸烷

。

格均为“暂行”的。

茴香脑进行过审查（对反

食物，

继续使用至 年。

号，附录

委员会在以往的会议上已对氢化聚 癸

对丙烯基苯甲醚（茴香脑）调味剂：反

和委员会在以往的第

。在第

届会议上已

届会议上，

根据在

为

大鼠中所进行的长期毒性和致癌性实验研究的

体重。在该实验中，在所有结果，定出了暂行性

茴香脑（

剂量级的雌雄两性大鼠中都观察到了与该物质有关的非肿瘤增生性的肝

损伤的发病率上升。此外，在获得最高剂量反

相当于每天

的发病率明显升高。在给予 体重）

体重）的雌性大鼠中还观察到了肝细胞腺瘤和癌

食物（相当于每天

剂量的雌性动物中只观察到了肝细胞腺瘤的发病率有轻度上升，而没有

观察到肝细胞癌变现象。

届会议上，委员会获得了正在进行的有关研究的信息，这在第

茴香脑对于肝脏酶的诱导作用和细胞增殖作用的影响及其在

些研究包括：在小鼠和大鼠中的竞争性代谢实验研究；长期给予这些种

类动物反

）之前，暂行

人体中对酶的诱导作用的研究；此外还有体外细胞毒性和遗传毒性研

究。在这些研究完成并取得准确的小鼠毒性实验结果以建立一个“无效

应值”

年可以完成。

在这次会议上还未得到所有的要求进行的实验研究结果。委员会被

告知，进一步的实验研究到

值 年。

在此进一步的研究结果递交之前，委员会决定，将原有的暂行

体重的有效期延续至

茴香脑只作为调味剂使用，因此将其移到食品添加剂

对于该项目没有起草相关的毒理学专题报告，而只是对其规格进行

了修改。由于反

食品和营养报告，第规格纲要中的调味剂表一栏（

癸烷做过评估。氢化聚

天范围确定实验和一项 癸烷喂养大鼠的动物实验

烷是被作为一种上光剂和松软剂来使用的。委员会认为，从已有的一项

天的以氢化聚

研究中所获得的资料，还不足以支持这个产品作为食品添加剂来使用。

考虑到其使用所导致的高摄入量，委员会认为，还需要更进一步的资料
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