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摘要: 本文综述了欧洲和美国农药混配制剂的环境风险评估方法ꎮ 详细介绍了欧洲食品安全局(EFSA)评估体系中的 2 种方

法ꎬ即ꎬ基础的“整体测试法”和近年来提倡的“基于组分的方法”ꎮ “基于组分的方法”的特点是以浓度加和模型(CA 模型)作
为默认假设进行初级评估ꎬ以独立作用模型(IA 模型)等作为高级评估手段的农药混配制剂环境风险评估方法ꎮ 此外ꎬ本文还

介绍了模型偏差率(MDR)、毒性相似度及毒力单元(TU)等概念以及混配制剂风险评估流程ꎮ 本文的目的旨在为建立我国农药

混配制剂的环境风险评估方法体系提供参考ꎮ
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Ａｂｓｔｒａｃｔ: We reviewed the environmental risk assessment methods for mixed pesticides products used in European
and American in the paper. The two approaches of European Food Safety Authority (EFSA) risk evaluation system
including "overall test method" and “component￣based approaches”have been introduced in detail. The “component￣
based approaches”conduct first tier risk assessment for mixed pesticides products using the Concentration Addition
(CA) model as reasonable default assumption, then finish higher tier risk assessment using Independent Action (IA)
Model and Mixed Model (MM). In addition, the definition related to mixed pesticides products risk assessment inclu￣
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ding model deviation ratio (MDR), toxicity similarity and toxicity unit have been described clearly. The purpose of
the study is providing reference to environmental risk assessment or the mixed pesticide products in China.
Ｋｅｙｗｏｒｄｓ: mixed pesticide products; overall test method; component￣based approaches; concentration addition
model; toxicity unit; toxicity similarity

　 　 混配制剂通常由 2 个或 2 个以上农药活性成

分、助剂(如稳定剂、乳化剂、表面活性剂、着色剂、抗
凝剂等)所组成ꎮ 在农业种植中多种病虫害并存以

及害虫抗药性增加的现象时有发生的情况下ꎬ农药

混配制剂的使用越来越多[1]ꎮ 目前我国农药登记品

种中混配制剂占比约 34% [2]ꎮ 相比单剂产品ꎬ农药

混配制剂的环境风险评估尤为复杂:一方面ꎬ其不同

组分同时释放到环境中时可能会对环境生物产生不

同的联合毒性效应ꎬ产生加和作用、协同作用、拮抗

作用[3]ꎻ另一方面ꎬ不同组分间的浓度配比在不断改

变的情况下ꎬ导致农药混配制剂的毒性偏离试验实

测值ꎬ其在环境介质中的毒性效应的不确定性大大

增加[4]ꎮ
欧盟农药登记管理条款中明确要求对活性物质

和助剂等之间的复合毒性(主要指农药混配制剂)进
行评估[5]ꎮ 欧盟植物保护产品登记资料中明确要求

提供已知和预期的蓄积效应、协同效应信息[6]ꎮ 近

年来欧洲食品安全局(EFSA)发布的针对鸟类和哺

乳动物、水生生物、蜜蜂的风险评估指南中ꎬ均提供

了具体的农药混配制剂风险评估技术指导[4, 7￣8]ꎬ并
致力于农药混配制剂的暴露评估、毒性效应评估与

风险预测体系的进一步完善和统一ꎮ 在美国ꎬ也有

对农药混配制剂评估的风险评估程序[9]ꎮ 我国农业

部 2016 年发布了«农药登记环境风险评估指南»ꎬ制
定了一系列的风险评价方法ꎬ但尚未涵盖农药混配制

剂[10]ꎮ 因此ꎬ建立适合于我国的农药混配制剂联合效

应评估方法ꎬ具有十分重要的理论与实践意义ꎮ
本文针对我国农药混配制剂使用的现状及其环

境风险评估方法尚存不足的问题ꎬ在综述欧盟及美

国农药混配制剂环境风险评估方法的基础上ꎬ提出

了初步建议ꎬ以期为制定适合我国国情的农药混配

制剂环境风险评估程序提供参考ꎮ

１　 欧盟评估程序与方法 (ＥＵ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｐｒｏｃｅ￣
ｄｕｒｅｓ ａｎｄ ｍｅｔｈｏｄｓ)
１.１　 评估范围

复合污染的来源不仅包括市售农药混配制剂、
被批准的“桶混”制剂ꎬ还包括农民在施药过程中的

自行“桶混”ꎬ以及残留、漂移等因素造成的“巧合混

配制剂”等ꎮ 目前欧盟环境风险评估中主要关注市

售农药混配制剂和被批准的“桶混”制剂[11]ꎮ
１.２　 环境预测浓度(ＰＥＣ)
１.２.１　 农药混配制剂的初级暴露分析

农药混配制剂风险评估中ꎬ须明确混配制剂中

的组分、各组分在混配制剂产品中的浓度或相对比

例及其预测暴露浓度 (PECmix )ꎮ 初级评估阶段ꎬ
PECmix的计算较为简单ꎬ通常为各单一组分的环境

预测浓度(PECi)之和ꎬ如式(1)所示ꎮ

PECmix = ∑
n

i = 1
PECi (1)

式中:PECmix指混配制剂在环境中的预测暴露

浓度ꎻPECi指某一有效成分在环境中的预测暴露浓

� 度ꎻn 指混配制剂的成分数ꎮ
某一有效成分在环境中的预测暴露浓度占整个

混配制剂的预测暴露浓度的比例ꎬ用 Pi 表示ꎬ如式

� (2)所示:

Pi =
PECi

PECmix

(2)

在农药混配制剂的环境风险评估中ꎬ不同有效

成分的浓度配比变化尤其需要关注ꎮ 一般来说ꎬ农
药混配制剂各有效成分在环境介质中经过传输转化

后ꎬ浓度配比大多会发生变化ꎬ与原始产品中的配比

不同ꎮ 因此ꎬ风险评估过程中ꎬ应对产品中各有效成

分的配比与其在环境中的 PECmix中的相对配比是否

一致进行核实[4,12]ꎮ
１.２.２　 高级暴露分析

高级暴露分析可从时间尺度出发进行精确化评

估ꎮ 初级评估阶段中通常将各单一组分的多年环境

预测浓度(max￣PECi)之和作为 PECmixꎮ 高级阶段可

� 采取以下措施:首先ꎬ将各组分的年度最大 PECi 相

� 加作为 PECmixꎬ对混配制剂在不同暴露场景下的风

险进行逐年评估ꎮ 当某一暴露场景下风险不可接受

的年份超过总体(总年份×暴露场景总数)10% 和/或
超过总年份的 60% 时ꎬ进一步将各组分的每日 PECi

相加进行精确化评估[13]ꎮ
１.３　 毒性效应评估

目前ꎬEFSA 提出了 2 种混配制剂风险评估的
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基本方法[4,7]ꎮ 一是整体测试法(WMA 方法ꎬ见 1.3.
1)ꎬ该方法将混配制剂看成一种物质ꎬ环境风险的评

估直接使用混配制剂产品的毒性实测值ꎻ二是基于

组分的方法(CBA 方法ꎬ见 1.3.2)ꎬ即基于各有效成

分在预测暴露浓度中的配比ꎬ通过相关模型预测其

联合毒性ꎬ例如浓度加和模型(concentration addition￣
model, CA 模型)和独立作用模型(independent action
model, IA 模型)ꎮ

当混配制剂产品中各有效成分的配比与释放后

的比例相同或相近时(计算方法见 1.3.3)ꎬ可直接采

用实测值进行环境风险评估(WMA 方法)ꎮ 当产品

中各有效成分释放到环境中后配比发生较大变化

时ꎬ或者缺乏毒性实测值时ꎬ需具体情况具体分析ꎬ
选择适宜的毒性端点值用于风险评估ꎮ 例如ꎬ采用

CA 模型/IA 模型计算值[4,7]ꎬ或者ꎬ根据毒力单元计

算结果(见 1.3.4)ꎬ当某一组分的毒性在环境中起主

导作用时ꎬ可仅对该组分进行评估ꎮ
混配制剂的生态毒性实测值在风险评估中始终

具有参考价值ꎮ 即便采用 CBA 方法使用模型计算

值ꎬ实测值仍可用来判断各组分间的交互影响ꎮ 例

如ꎬ通过计算模型偏差率(MDA)ꎬ判断协同作用、拮
抗作用等ꎬ进而判断 CBA 方法是否适用ꎮ
１.３.１　 基于整体测试的 ＷＭＡ 方法

通常来说ꎬ农药混配制剂登记资料中包含其毒

性评估的资料ꎬ尤其是急性毒性效应的数据ꎮ 表 1
为欧盟第 No 284/2013 号法规中规定的对农药制剂

产品的生态毒性数据要求[6]ꎮ 开展评估时ꎬ采用混配

制剂的毒性效应实测值 ECmix￣ppp与 PECmix进行比较ꎮ
１.３.２　 基于组分毒性值的 ＣＢＡ 方法

该方法是基于农药混配制剂中各组分毒性值算

出混配制剂总体的毒性值———ECmix￣CAꎬ并将其与

PECmix进行比较ꎮ 计算模型主要包括浓度加和模型

(CA 模型)[4,7,12]和独立作用模型(IA 模型)[6, 14]ꎮ 加和

作用代表各组分间无相互作用ꎬ建立在各组分具有

相同作用位点与作用机制的基础上[15￣16]ꎮ 独立作用

则指各组分具有不同的作用位点和作用机制ꎮ 使用

IA 模型不仅要求明确每一组分的作用方式ꎬ还需利

用各组分的剂量效应曲线ꎬ计算方法较为复杂ꎮ 相

比而言ꎬCA 模型计算中所需数据更少ꎬ计算结果略

为保守ꎬ因而成为目前科学界及农药监管机构普遍

表 １　 欧盟植物保护产品登记的生态毒性资料要求

Table 1　 Eco￣toxicity data of plant protection products typically required by
European Community (EC) authorization

初阶数据(制剂)

First Tier (Products)

高阶数据

Higher Tier

哺乳动物

Mammals

急性

Acute

￣/￣(暴露模型优化

Exposure refinement)

鸟

Bird

少量急性

Rarely acute

￣/￣(暴露模型优化

Exposure refinement)

水生生物

Aquatic organism

急性ꎬ少量慢性

Acute, rarely chronic

物种敏感度分布(SSD)、中宇宙(有效成分/制剂)

Active substance (SSD or mesocosm) or product (mesocosm)

蜜蜂 Honeybees
急性经口/接触ꎬ慢性

Acute oral/contact, chronic

蜜蜂发育阶段毒性试验、亚致死效应毒性试验、
大棚试验、田间试验(制剂)

Effects on honey bee development, sub￣lethal effects,

cage and tunnel tests, field tests (products)

非靶标节肢动物

Non￣target arthropods (NTA)

急性/慢性

Acute/chronic

实验室扩展试验、老化残留试验、半田间、田间(制剂)

Extended laboratory testing, aged residue studies with

non￣target arthropods, (semi￣)field tests (products)

土壤生物

Soil organism

急性+部分亚致死效应试验

Acute+ Sub￣lethal effects (sometimes)

土壤氮转化试验

Effects on soil nitrogen transformation

田间试验(制剂)

Field tests (products)

非靶标植物

Non￣target plants

筛选水平的试验

Screening tests

实验室扩展试验、(半)田间试验(制剂)

Extended laboratory studies, (semi￣)field tests (products)
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认可的方法ꎬ在实际应用中尤其是初级风险评估中

应用较广[15￣24]ꎮ
然而ꎬ混配制剂各组分之间的联合作用ꎬ除加和

作用、独立作用外ꎬ还有协同作用和拮抗作用ꎮ 对于

后 2 种作用ꎬ目前尚无较成熟的评估方法ꎬ需具体情

况具体分析ꎮ Belden 等[25]于 2007 年提出了模型偏

差率(MDR)的概念ꎬ用于简单判断模型准确度ꎬ检验

CA 模型是否成立ꎮ
１.３.２.１　 浓度加和 ＣＡ 模型

CA 模型公式如下[4, 7￣8]:

ECx￣mix￣CA = ∑
n

i = 1

Pi

ECxi

æ

è
ç

ö

ø
÷

￣1

(3)

式中:n 指混配制剂中的组分数ꎻi 指混配制剂

� 中的某一组分ꎻPi指某一组分占整体的比例ꎬ所有 Pi

之和必须为 1ꎻECxi指某一成分的 x% 效应浓度ꎬ实
� 际应用中ꎬ也可用 NOECi替代ꎮ

计算 ECx ￣mix￣CA时ꎬ混配制剂中各组分的 ECxi应

� 为相同条件下获得的相同物种的相同试验终点ꎻ当
试验条件、物种及试验终点不同时ꎬ可用各组分的无

作用浓度 (NOEC)代替 ECxꎬ计算 NOECmix ￣CAꎮ 此

外ꎬ各组分通常指各有效成分ꎬ但当有证据表明其

他组分(如某一助剂)对混配制剂的毒性产生贡献

且其相关数据可获得时ꎬ也可作为组分之一纳入

模型计算ꎮ
１.３.２.２　 模型偏差率(ｍｏｄｅｌ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ ｒａｔｉｏꎬ ＭＤＲ)

模型偏差率(MDR)的计算按式(4)进行[25]:

MDR =
ECx￣mix￣CA

ECx￣mix￣ppp

(4)

式中:ECx ￣mix￣CA 指混配制剂原始配比下用 CA
� 模型计算得到的 x% 效应终点浓度ꎻECx ￣mix ￣ PPP指实

� 验室实测的 x% 效应终点浓度ꎮ
根据 Belden 等[25]的调查结果ꎬ对水生生物毒性

具有相加作用的 207 个混剂产品中ꎬMDR 计算结果

中 88% 介于 0.5 ~ 2 的区间内ꎮ EFSA 2013 年发布

的水生生物风险评估指南中规定了 MDR 阈值判断

方法[4]:MDR 在 0.2 ~ 5 之间ꎬ说明满足 CA 模型运算

条件ꎻMDR>5ꎬ可能为协同作用ꎬ需进一步分析并确

证协同作用的存在(例如ꎬ毒性增加是否为助剂产生

的影响等)ꎬ如不能排除协同作用ꎬ需在风险评估中

采取相应的措施ꎬ例如ꎬ以 MDR 值对评估因子进行

修正ꎻ若 MDR>10ꎬ还需补充制剂的慢性毒性资料ꎻ
MDR<0.2 时ꎬ说明可能存在拮抗作用ꎬ但若不能提

供可信的毒理学数据进一步解释支持ꎬ则不能使用

混配制剂的毒性实测值进行评估ꎮ
１.３.３　 毒性相似度

各有效成分在环境中的配比变化对混配制剂毒

性效应的影响按式(5)计算[4]:

毒性相似度 =
ECx￣mix￣CA￣ppp

ECx￣mix￣CA￣PEC

(5)

式中:ECx ￣mix ￣CA ￣ppp—以各组分在制剂中的比例

� 计算而来的效应浓度ꎻECx ￣mix￣CA ￣PEC—以各组分在预

� 测暴露浓度中的比例计算而来的效应浓度ꎮ
当毒性相似度在 0.8 至 1.2 之间时ꎬ可直接使用

实测值 ECx ￣mix￣ ppp进行风险评估ꎻ否则ꎬ应使用模型

� 计算值 ECx ￣mix￣CA￣PEC
[4]ꎮ

１.３.４　 毒力单元(ＴＵ)
欧盟提出了毒力单元 ( toxic units, TU) 的概

念[23]ꎬ用以表征混配制剂中各有效成分对整体毒力

的贡献水平ꎬ并逐步应用于 EFSA 近年来发布的风

险评估指南中[4￣5, 7]ꎮ 某一组分的毒力单元(TUi)是指

该组分的浓度(Ci)与其效应浓度(ECxi )之比ꎬ各组分

� 的毒力单元之和按式(6)所示:

TUS = ∑
n

i = 1
TUi = ∑

n

i = 1

Ci

ECxi
(6)

式中:Ci—组分 i 的浓度ꎻECxi—组分 i 的 x% 效

应浓度终点值ꎻTUi—混配制剂中某一成分的毒力

� 单元ꎬ即等于 Ci /ECxiꎻTUS—毒力单元之和ꎮ
当混配制剂中的某一组分 TUi /TUS≥90% ꎬ可

� 认为该组分在整个混配制剂的毒性中占主导作用ꎮ
EFSA 发布的有关水生生物[4]、鸟类与哺乳动物[7]的

风险评估导则中均规定ꎬ当某一组分的 TUi /TUS≥
� 90% 时ꎬ即可仅对该组分进行风险评估ꎮ

１.４　 风险表征

目前在欧盟已发布的环境风险评估方法指南

中ꎬ针对不同生物类别风险表征采用的方法有所不

同(表 2)ꎮ 水生生物风险评估采用暴露/毒性的方法

(exposure/toxicity ratios, ETR 方法ꎬ即暴露浓度值与

毒性端点值的比值)[4]ꎬ对蜜蜂则采用危害商值(HQ)
方法[8]ꎬ对其余大部分生物类型多采用毒性/暴露的

方法(toxicity/exposure ratios, TER 方法ꎬ即毒性端点

值与暴露浓度值的比值)[7]ꎮ
风险评估过程中ꎬ根据混配制剂中各有效成分

在产品中和释放到环境中后的比例变化情况ꎬ选用

产品毒性实测值或计算值进行评估ꎮ 根据欧盟第

546/2011 号法规[26]ꎬ在初级风险评估中ꎬ混配制剂的

可接受阈值与单剂的阈值相同ꎮ 各类保护目标使用
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其不同毒性效应终点的管理阈值要求详见表 2ꎮ
１.５　 风险评估流程

目前ꎬ欧盟尚未发布针对农药混配制剂的统一

的环境风险评估导则与程序ꎮ 由表 2 可见ꎬ对于非

靶标节肢动物和土壤微生物ꎬ由于测试终点的特殊

性而无法计算 MDRꎬ因此ꎬ该类生物采用产品的实

测端点值及其环境预测浓度进行评估ꎮ 对于水生生

物、鸟类与哺乳动物、蜜蜂ꎬEFSA 在其相关评估指

南中均规定了混配制剂的评估程序[4, 7￣8]ꎮ
１.５.１　 水生生物

农药混配制剂对水生生物的毒性风险评估流程

见图 1[4]ꎮ 评估范围与单剂相同ꎬ即应针对不同端

点、不同场景分别进行评估(除非特定的端点/场景

可代表其他端点/场景)ꎮ

图 １　 水生生物风险评估方法流程图

注:a当不能排除各组分间存在协同作用并最终采用 ECx ￣mix￣CA 进行评估时ꎬ触发因子应适当修正ꎮ a.s.表示活性物质ꎻECx ￣ppp 表示 x% 效应

浓度(植物保护产品)ꎻECx ￣a.s.表示 x% 效应浓度(活性物质)ꎻMDR 表示模型偏差率ꎻECx ￣mix￣CA (a.s. in ppp)表示采用 CA 模型ꎬ基于产品中

各活性成分的配比计算得到的混剂产品的 x% 效应浓度ꎻECx ￣mix￣CA (a.s. in PECmix )表示采用 CA 模型ꎬ基于混剂产品预测暴露浓度(PECmix )中

各活性成分的配比计算得到的混剂产品的 x% 效应浓度ꎻTUi表示混配制剂中第 i 个活性物质的毒力单元ꎻTUS表示毒力单元之和ꎻETRmix表示

混配制剂预测暴露浓度与毒性端点的比值ꎻPECmix表示各活性物质的 PECi之和ꎻPECi表示混配制剂中第 i 个活性物质的预测环境暴露浓度ꎮ

Fig. 1　 Flowchart of risk assessment methods for aquatic organisms
Note: a If synergistic effects cannot be excluded, when the assessment is based on ECx ￣mix￣CA, the relevant ETR trigger value should be adapted in

order to account for the observed synergism in the toxicity study. a.s., active substance; ECx ￣ppp, x% effective concentration of plant protection

product; ECx ￣a.s., x% effective concentration of active substance; MDR, model deviation ratio; ECx ￣mix￣CA (a.s. in ppp), calculated mixture toxicity

ECx ￣mix￣CA (assuming concentration addition (CA)) for exactly the mixture composition of the a.s. in the formulation; ECx ￣mix￣CA (a.s. in PECmix ),

calculated mixture toxicity ECx ￣mix￣CA (assuming concentration addition (CA)) for the mixture composition of the a.s. at

the PECmix ; TUi , toxic unit of the ith a.s.; TUS , the sum of toxic units; ETRmix , the exposure￣toxicity ratio of mixed pesticide product;

PECmix , sum of PECi ; PECi , predicted environmental concentration of the ith a.s..
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　 　 高级效应评估阶段ꎬ当各组分对某一类生物的

毒性数据类型不同(例如单一物种数据、多物种几何

平均值数据、SSD 数据、中宇宙数据)而需采用不同

的评估因子(AFs)时ꎬ可采用混配制剂风险熵值进行

评估(RQ<1ꎬ风险可接受)ꎬ如式(7)所示:

RQmix = ∑
n

i = 1

PECi

RACi
(7)

式中:RQmix—混配制剂的风险熵值ꎻPECi—组

� 分 i 的预测暴露浓度ꎻRACi—组分 i 的可接受的浓

� 度ꎬ为组分 i 的毒性数据端点值除以相应的 AFꎮ
初级暴露分析中通常将各单一组分的多年以来

的最大环境预测浓度(max￣PECi )之和作为 PECmixꎮ
� 高级评估阶段则可从时间尺度对混配制剂的暴露浓

度进行进一步的精确化评估ꎮ 例如ꎬ逐日计算各有效

成分的 PECi和 PECmixꎬ然后对混配制剂在不同暴露

� 场景下的风险进行逐年评估ꎮ 风险可接受的标准为:
某一暴露场景下风险不可接受的年份不超过 60% ꎬ
且不超过总体(总年份×暴露场景总数)的 10% [13]ꎮ
１.５.２　 鸟类与哺乳动物

欧盟农药混配制剂登记资料中通常包括哺乳动

物毒理学数据ꎬ而较难获得鸟类毒性数据(见表 1)ꎮ
风险评估过程中ꎬ可基于各有效成分的急性毒性数

据计算混配制剂产品的急性 LD50值(2.5.2.1)ꎮ 当制

剂的实测毒性数据可以获取时ꎬ应将其与各活性成

分的毒性数据进行比较(2.5.2.2)ꎮ 至于亚致死毒性、
繁殖毒性数据ꎬ则需要针对具体情况具体分析(2.5.2.
3)ꎮ 最后ꎬ按照 2.5.2.4 进行风险表征ꎮ 上述评估均

基于 CA 模型ꎬ如果预计各有效成分间存在协同作

用ꎬ应进一步开展有针对性的研究ꎮ
１.５.２.１　 混配制剂的毒性值计算

初级风险评估阶段ꎬ混配制剂 LD50(mix)的计算按

式(8):

LD50 mix( ) = ∑
n

i = 1

Xi

LD50i

æ

è
ç

ö

ø
÷

￣1

(8)

式中ꎬn—混配制剂中的组分数ꎻi—混配制剂中

� 的某一组分ꎻXi—某一组分 i 占整体的比例ꎻLD50 i—
某一组分 i 的 LD50值ꎮ

为了解各有效成分对于混剂产品毒性的贡献情

况ꎬ可分别计算各组分的毒力单元(tox per fraction i)
� 和混配制剂的毒力单元(tox per fraction(mix))ꎬ如式(9)、

表 ２　 欧盟的农药对非靶标生物影响的管理阈值

Table 2　 European Union (EU) pesticide management thresholds for non￣target organisms

生物分类

Biological classification

毒性终点

Endpoints

阈值要求

Threshold value

鸟类及非靶标脊椎动物

Birds & Mammals

急性毒性或短期饲喂毒性

Acute oral or short￣term dietary toxicity
TER≥10

长期毒性

Chronic toxicity
TER≥5

水生生物

Aquatic organism

鱼类和溞类急性毒性

Acute toxicity (fish, water flea)
ETR≤100

鱼类和溞类长期毒性

Chronic toxicity (fish, water flea)
ETR≤10

藻类生长抑制毒性

Algae growth inhibition toxicity
ETR≤10

蜜蜂

Honeybees

急性经口或接触毒性

Acute oral/acute contact toxicity
HQ≤50

非靶标节肢动物

Non￣target arthropods

最大剂量下致死或亚致死实验室试验

Lethal or sub￣lethal laboratory tests at the maximum application rate

≤30% 受试物种受影响

≤30% of test organisms were affected

蚯蚓

Earthworm

急性/长期毒性

Acute/chronic toxicity

TER≥10

TER≥5

非靶标土壤微生物

Non￣target soil organism

100 d￣C/N 转化试验

100 d￣C/N transformation

影响≤25%

Effect ratio ≤ 25%

注:TER 表示毒性端点值与暴露浓度值的比值ꎻETR 表示暴露浓度值与毒性端点值的比值ꎻHQ 表示危害商值ꎮ
Note: TER, toxicity/exposure ratios; ETR, exposure/toxicity ratios; HQ, hazard quotient.
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式(10):

tox per fractioni =
LD50i

Xi
(9)

tox per fraction(mix) =
LD50(mix)

∑
n

i = 1
Xi

(10)

当某一组分的毒力单元与混配制剂的毒力单元

相差不超过 10% 时ꎬ可认为该组分对整个制剂产品

的毒性贡献大于 90% ꎬ此时ꎬ仅对该有效成分进行

风险评估即可ꎮ
高级阶段的风险评估中ꎬ考虑实测残留量、多次

施药因子(MAF)等ꎬ同样可计算混配制剂毒性值ꎬ例
如ꎬ按式(11)计算 LD50(mix)ꎻ同样ꎬ可按式(12)、式(13)
计算毒力单元ꎮ 当某一有效成分的毒力单元与混配

制剂的毒力单元相差不超过 10% 时ꎬ仅对该有效成

份进行风险评估即可ꎮ

LD50 mix( ) = ∑
n

i = 1
Xi × MAFi( ) ×

∑
n

i = 1

Xi × MAFi

LD50i

æ

è
ç

ö

ø
÷

￣1

(11)

tox per fractioni =
LD50i

Xi × MAFi
(12)

tox per fraction(mix) =
LD50(mix)

∑
n

i = 1
Xi × MAFi

(13)

式中:MAFi—指混配制剂中有效成分 i 的多次

� 施药因子ꎮ
１.５.２.２　 计算值与实测值的比较

一般来说采用 CA 模型预测的混配制剂毒性大

都高于各有效成分单一作用时的毒性ꎬ并且高于 IA
模型预测结果(当各组分间的毒性作用为协同作用

时除外)ꎮ 因此ꎬCA 模型被认为是混配制剂初级风

险评估中较为保守的方法ꎮ 建议在高级评估阶段考

虑采用其他模型或者实测值进行风险评估ꎮ
当可以获得混配制剂的毒性实测值时ꎬ应将实

测值与计算值进行比较ꎮ 当实测值低于计算值时ꎬ
表明产品毒性高于各组分单独作用时的毒性ꎮ 造成

该结果的因素可能包括如下方面:1)某一助剂毒性

更高ꎻ2)毒代动力学交互作用ꎻ3)协同/增效作用等ꎮ
此时建议采用实测值进行初级风险评估ꎬ除非在高

级评估阶段可以确切地证明导致这一现象的因素与

现实暴露情况不相关ꎮ 而当实测值高于计算值时ꎬ
则采用计算值进行评估ꎮ

１.５.２.３　 亚致死毒性、繁殖毒性

目前不建议采用计算值评估鸟类繁殖风险ꎮ 尽

管原则上利用各组分的长期繁殖毒性数据也可进行

毒性预测ꎬ但是只有将不同组分的相同测试端点的

ECx进行组合计算才能得到可靠的结果ꎮ 并且ꎬECx

中的 x 在计算中也应一致ꎮ 而慢性试验中经常还采

用无可见生态不良效应剂量(NOEAEL)等表征毒性

值ꎮ 实际暴露过程中存在尽管各组分浓度都不超过

其 NOECꎬ但最终仍然会导致危害发生的情况ꎬ需要

具体情况具体分析ꎮ
１.５.２.４　 暴露评估

在单次施用或类似情况下ꎬ暴露评估中假定制

剂中各有效成分的比例与施用后环境中的比例相

同ꎬ将混配制剂看做一个整体ꎮ 当不得不考虑多次

施用的情况时ꎬ各组分均使用默认的 MAF 值ꎮ 仅

当需要以某一有效成分的实际环境行为数据进行高

级评估时ꎬ环境介质中各组分的比例关系才可能发

生变化ꎮ 混配制剂多次施用后在环境中的残留水平

计算按式(14):

C mix( ) = ∑
n

i = 1
C0i × MAFi (14)

式中:C0i—组分 i 第一次施用后的残留水平ꎮ
此时ꎬ需采用式(8)重新计算组分配比发生变化

后的毒性值ꎮ
当采用实测毒性值进行评估时ꎬ则不能依据某

一组分的环境行为参数对暴露水平进行调整ꎬ只能

采用 MAF 默认值ꎮ
１.５.３　 蜜蜂

混配制剂对蜜蜂风险的评估ꎬ其基本理念同鸟

类与哺乳动物评估相似ꎮ 初级阶段的评估中ꎬ假定

各组分在暴露过程中的配比与产品中一致(蜜蜂摄

食地表水的场景除外)ꎮ 初级风险评估不能通过时ꎬ
才考虑对暴露分析进行进一步精确化评估ꎮ
１.６　 简化评估程序

Altenburger 等[24]于 2012 年提出了一个简化的

分级评估程序ꎬ评估步骤如下:
１.６.１　 预评估

初级评估之前ꎬ先进行预评估:若混配制剂中任

何一个有效成分的风险不可接受ꎬ则无需进一步评

估ꎬ该产品风险不可接受ꎻ若无证据表明混配制剂各

有效成分间可能会产生协同作用ꎬ且任一有效成分的

TERi都不小于阈值的 n 倍时(n 为混配制剂中有效成

� 分的数量)ꎬ也无须进一步评估ꎬ该产品风险可接受ꎮ
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１.６.２　 ＣＡ 模型阶段

预评估未表明风险可接受时ꎬ需进入 CA 模型

评估阶段ꎮ
当 CA 模型评估结果显示风险仍然不可接受

时ꎬ按式(15)判断是否有必要采用 IA 模型或混合模

型(mixed model, MM)假设进行进一步评估:

ETRmix￣CA ≦ Trigger ×
∑

n

i = 1

PECi

ECxi

max {
PECi

ECxi
}

(15)

当以上计算式不成立或者作用方式尚不明确

时ꎬ则表明风险不可接受ꎮ
１.６.３　 ＩＡ 模型或 ＭＭ 模型阶段

收集各组分对保护目标的作用方式(MOA)信息

及其剂量效应关系ꎮ 当 MOA 已知且有充足的证据

证明各组分的作用方式均具有独立性时ꎬ可采用 IA
模型或 MM 模型进行风险评估ꎮ IA 模型计算方法

见式(16、17)ꎮ 式(16)适用于随着浓度增加效应增加

的数据类型(例如死亡率)ꎻ式(17)适用于随着浓度增

加效应减少的数据类型(例如存活率)ꎮ

E Cmix( ) = 1￣∏
n

i = 1
(1￣E Ci( ) ) (16)

E Cmix( ) = ∏
n

i = 1
E Ci( ) (17)

式中:n—混剂的组成数ꎻ i—混剂中的某一组

� 分ꎻE(Cmix )—混剂在浓度为 Cmix 时的联合效应(0%
� ≤E≤100% )ꎻE(Ci)—组分 i 在浓度 Ci时造成的效应

(0% ≤E≤100% )ꎻ
MM 模型适用于部分组分间作用方式相似而部

分组分间作用方式不同的情况ꎬ结合 IA 和 CA 方法

进行毒性值预测:将作用方式相同的有效成分作为

一个子组分并采用 CA 模型计算其毒性值ꎬ然后将

该子组分与其他组分一起ꎬ按照作用方式不同的情

况进行整体评估ꎮ

２　 美国的评估程序与方法 (ＵＳ ＥＰＡ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ
ｐｒｏｃｅｄｕｒｅｓ ａｎｄ ｍｅｔｈｏｄｓ)

美国的生态风险评估工作起步较早ꎬ同时也较

早提出应对环境中的复合污染进行评估[9]ꎬ但至今

仍未发布有关复合污染生态风险评估(包括混配制

剂评估)的导则或方法指南ꎮ 对于复合污染ꎬ美国

给出了一个广义的定义“多重压力 (multiple stres￣
sors)”ꎬ包括化学的、物理的和生物的压力源混合

体ꎮ 相比于欧盟单独将农药复合污染环境风险评

估范围限定于农药预混和“桶混”产品ꎬ这一定义

给其农药复合污染生态风险评估程序的制定带来

了困难ꎮ

表 ３　 美国生态风险评估中不同物种的关注水平(ＬＯＣ)
Table 3　 Level of concern (LOC) for different species in US ecological risk assessment

保护目标

Protection goal

风险商值

Risk quotient (RQ)

非濒危物种

Non￣endangered species

濒危物种

Endangered species

哺乳动物急性(颗粒剂) Mammals, acute (granule) * (mg a.i.ft￣2)/LD50 0.5 0.1

哺乳动物急性(喷雾) Mammals, acute (spray) EEC/LC50 0.5 0.1

哺乳动物慢性(喷雾) Mammals, chronic (spray) EEC/NOAEL 1.0 1.0

鸟类急性(颗粒剂) Birds, acute (granule) * (mg a.i.ft￣2)/LD50 0.5 0.1

鸟类急性(喷雾) Birds, acute (spray) EEC/LC50 0.5 0.1

鸟类慢性(喷雾) Birds, chronic (spray) EEC/NOAEC 1.0 1.0

蜜蜂急性(喷雾) Honeybees, acute (spray) AR/LD50 0.4

蜜蜂急性(种子/土壤/树干处理) Honeybees, acute, (seed/soil/trunk treatment) EEC/LD50 0.4

蜜蜂慢性 Honeybees, chronic EEC/NOAEL 1.0

水生生物急性 Aquatic organism, acute EEC/LC50 0.5 0.05

水生生物慢性 Aquatic organism, chronic EEC/NOAEC 1.0 1.0

陆生非靶标植物 Terrestrial non￣target plants EEC/EC25 1.0 1.0

水生非靶标植物 Aquatic non￣target plants EEC/EC50 1.0 1.0

注:* 每平方英尺农田上颗粒剂的用药量与半致死剂量(LD50 )之间的关系ꎮ LC50表示半致死浓度ꎻEC50表示半数效应浓度ꎻEEC 表示预测环境

浓度ꎻNOAEL 表示无可见有害作用水平ꎻNOAEC 表示无可见生态不良效应浓度ꎻAR 表示施用量ꎮ
Note:* The relationship between field application rate per square foot and LD50 of pesticide granules; LC50 stands for half lethal concentration; EC50

stands for half effective concentration; EEC stands for expected environmental concentration; NOAEL stands for no observed adverse effect level; NO￣
AEC stands for no observed ecologically adverse effect concentration; AR stands for application rate.
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　 　 目前ꎬ美国的生态风险评估主要采用传统的商

值法 ( Risk Quotients, RQ ) 和 概 率 法 ( Probabilistic
Methods)ꎮ RQ 方法中ꎬ通常采用化合物的预测环境

暴 露 浓 度 ( estimated environmental concentration,
EEC)除以效应浓度(effect concentration, EC)计算获

得(EPA, 1998)ꎮ 概率法则将化合物在环境中的暴露

浓度分布曲线与毒性效应概率密度曲线置于同一坐

标系中ꎬ以重叠部分的面积表征生物受影响的概

率[9]ꎮ 由于概率法要求更为丰富的评估数据ꎬ农药

混配制剂的风险评估则主要采用商值法ꎬ将各组分

的风险商值相加后与关注水平 (levels of concern,
LOCꎬ见表 3)进行比较ꎬ低于关注水平时风险可接

受ꎬ否则风险不可接受ꎮ 在具有相关研究结果支持

的前提下ꎬ也可采用独立作用评估方法[9]ꎮ

３　 我国的农药混配制剂环境风险评估(Ｐｒｏｓｐｅｃｔ:
Ｅｎｖｉｒｏｎｍｅｎｔａｌ ｒｉｓｋ ａｓｓｅｓｓｍｅｎｔ ｏｆ ｍｉｘｅｄ ｐｅｓｔｉｃｉｄｅｓ
ｉｎ Ｃｈｉｎａ)

参考欧盟和美国目前对农药混配制剂的环境风

险评估程序ꎬ结合我国已发布的«农药登记环境风

险评估指南»系列农业行业标准ꎬ提出我国开展农

药混配制剂环境风险评估的建议如下:
1)在我国现有«农药登记环境风险评估指南»

对鸟类、水生生物、蜜蜂、家蚕和非靶标节肢动物的

评估程序基础上ꎬ增加一套农药混配制剂对各类非

靶标生物的风险评估程序ꎮ 水生生物风险评估可采

用逐级评估法ꎬ依据产品及其各组分的生态毒性与

环境行为特征ꎬ选择整体测试评估法或基于组分的

评估方法ꎮ 对于其他类型生物ꎬ初级评估中可将农

药混配制剂视为一个虚拟的“单剂产品”ꎬ参考单一

成分制剂的评估方法开展评估ꎮ 进一步地ꎬ可结合不

同有效成分的环境行为实测数据ꎬ基于实测毒性数据

或基于相关联合作用计算模型开展精确化评估ꎮ
2)开展农药混配制剂环境风险评估将对农药

登记提出新的资料要求ꎬ例如ꎬ在提交混配制剂组成

成分/性质/比例、使用方法、理化性质、生态毒性等试

验资料的同时ꎬ还应提供制剂中各有效成分的相关

理化性质、生态毒性、环境行为数据等ꎮ 如可能ꎬ还
要求提供各有效成分对保护目标的作用方式(MOA)
信息及其剂量效应关系ꎮ

3)农药混配制剂对非靶标生物的环境风险评

估对相关配套技术提出了更高要求ꎮ 例如ꎬ混配制

剂对水生态系统的高级评估阶段ꎬ可从时间尺度对

混配制剂的暴露浓度进行进一步精确化评估ꎮ 例

如ꎬ逐年/日计算各有效成分的 PECi和 PECmixꎮ 建议

对我国相关地表水预测模型(如 Top￣Rice 模型)进行

升级ꎬ使其可提供逐日模拟结果ꎮ

通讯作者简介:姜辉(1962—)ꎬ男ꎬ研究员ꎬ主要研究方向为环

境风险评估与有害生物综合防治ꎬ发表学术论文 80 余篇ꎮ
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