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摘要: 砷是一种环境中广泛存在致癌元素。 土壤中的砷污染不仅会影响作物的产量和质量,而且还可通过食物链扩散到人

体,严重威胁人类健康。 近些年来,研究人员对砷生物有效性和可给性开展了系列相关研究。 本文对重金属砷的来源与危害

进行了归纳;对砷生物可给性与生物有效性的概念及两者之间的联系进行了总结;对 in vivo、Caco-2 细胞模型以及 7 种 in
vitro 方法进行了分析概括;总结分析了不同因素(砷浓度及其形态、矿物质元素、营养状态和结肠微生物等)对土壤和食物中砷

� 生物可给性和生物有效性产生的影响。 最后,本文对未来砷生物有效性与可给性的评估及砷污染机制探索工作进行了展望,
提出标准化体外胃肠模型的应用将使砷健康风险评估结果更为可靠。
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Abstract: Arsenic (As) is an ubiquitous carcinogenic element in the environment. As pollution in soil not only af-
fects the yield and quality of crops, but also may spread through the food chain to the human body, which has a se-
rious threat to human health. In recent years, researchers have conducted a series of studies on the As bio-accessi-
bility and bioavailability. The purposes of this paper are to summarize the sources and hazards of arsenic; to sum
up the concept and link between As bio-accessibility and bioavailability; to analyze and summarize the in-vivo, Ca-
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� co-2 cell model and 7 in-vitro methods; to generalize the contributory factors of As bio-accessibility and bioavail-
� ability, such as the total concentration and speciation of arsenic, mineral elements, nutritional status, colon microor-

ganisms and other factors which have a positive or negative effect on As bio-accessibility and bioavailability. Final-
ly, the assessment of arsenic bioavailability and bio-accessibility in the future and the exploration of arsenic pollu-
tion mechanisms are prospected, and the results of arsenic health risk assessment are more reliable through stand-
ardized in vitro gastrointestinal models.
Keywords: arsenic; intestinal microorganisms; bio-accessibility; bioavailability; soils; foods

　 　 根据 2014 年我国发布的《全国土壤污染状况

调查公报》可知,我国受污染土壤中由重金属和类

金属污染所致的占 82.4% ,其他为有机污染物所

致[1]。 重金属通常指的是密度>5 g·cm-3的金属和

类金属[2],砷(arsenic, As)由于具有与重金属相似的

化学性质和环境行为,通常也被归类为重金属[3];砷
是土壤重金属污染的 5 种主要元素之一[4],重金属

污染具有隐蔽、持续且不可逆转的特性[5]。 砷是一

种常见的广泛分布在环境中的有毒污染物[6];流行

病学研究和临床观察表明,砷与许多人类癌症和非

癌性疾病有关[7],对人体健康构成严重的威胁。 相

对于重金属砷的总量而言,砷的生物可给性与生物

有效性更能精确地评估其对人体产生的健康风险;
因此本文对重金属砷的来源与危害、砷的生物可给

性与生物有效性的定义与关系、相关研究方法以及

影响两者的因素进行了综述,以期对重金属人体健

康风险评估工作提供参考。

1　 砷的来源与危害(Sources and hazards of arse-
nic)
1. 1　 人体中砷的来源

砷是已知的致癌物质,对人体健康构成严重的

威胁,人类在土壤环境中接触砷是人们广泛关注的

问题。 人体暴露于土壤砷环境之中通常包括吸入、
经口摄入和皮肤接触 3 种方式[8-9];其中经口摄入是

人体吸收土壤砷的重要途径之一,尤其是儿童在户

外通过手口活动摄食土壤砷[10]。 另外,人类接触砷

的主要途径就是通过食用受污染的食物和水,例如

食用受砷污染的水稻产品。 大米是世界上占一半人

口的主食,广泛被人类所食用,其积累砷的能力也比

其他谷物作物更高效[11]。 水稻中砷的浓度通常可达

到小麦和大麦中砷浓度的 10 倍之多[12]。 这种现象

在一定程度上是由于世界上一些地区通常使用地下

水灌溉水稻,使其在浸水(厌氧条件)状态下生长繁

殖,而处于厌氧状态下的土壤则有利于砷释放到土

壤溶液中,进而水稻可通过土壤溶液吸收砷并在稻

米籽粒、秸秆等部位积累[13]。 同时,水稻在厌氧培育

条件下还可使五价的无机砷酸盐(iAsⅤ )转化为生物

可利用性更好的三价的无机亚砷酸盐(iAsⅢ )[14],更
有利于水稻对土壤砷的吸收利用。 含砷农药和化肥

的使用也是使水稻等农副产品中砷含量增加的重要

原因。
人类不仅可以通过食用受砷污染的稻米吸收

砷,食用由稻谷加工产生的副产品制成的富含营养

元素的食品也是接触砷的重要途径之一。 米糠作为

一些国家(如日本和萨尔瓦多)受欢迎的超级食品或

健康食品的补充,富含维生素、蛋白质及其他营养元

素,其主要针对的是营养食品的消费者。 然而,研究

发现米糠中含有大量的无机砷(iAs),商业米糠中砷

的含量为 0.4 ~ 1.1 mg·kg-1,其中无机砷含量占比高

达 93.4% ~ 97.7% [15]。 相关研究还表明,米糠中总

砷和无机砷的含量要高于其相应精米中砷的含

量[16-17]。 因此,人类在食用米糠类食品时也有可能

会摄入砷,来自米糠中的砷暴露也成为一种潜在的

健康风险问题。
1. 2　 砷的危害

人类所产生的诸多健康问题,如心血管疾病、糖
尿病、肝肾损伤、膀胱癌及肺和皮肤出现癌症等皆可

由接触砷所致[18-19]。 砷是一种存在于土壤、水和食

物等介质中的致癌物质[20-21],其中慢性砷的存在促

进了癌症和皮肤病等健康问题发生频率的升高[22]。
砷的毒性在很大程度上取决于其存在的形态和

种类[23]。 通常,无机砷的毒性大于有机砷单甲基砷

酸(MMA)和二甲基砷酸(DMA),三价砷(AsⅢ)的毒性

大于五价砷(AsⅤ)[24];绝大部分的砷氧化物(如三氧

化二砷)和盐类都具有高毒性的特点。 三价无机砷

会干扰细胞的正常代谢,影响细胞呼吸、谷胱甘肽和

脂质氧化及相关酶和蛋白的基因表达过程,促进细

胞坏死,而无机五价砷类对肠道细胞几乎没有毒性

作用[25]。 有机砷类物质在人体内的代谢产物,如二

甲基砷酸 (DMAV )和硫代二甲基砷酸 (thio-DMAV )
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等,不仅可以对人体细胞膜的屏障产生破坏作用,还
可以增加无机砷类物种进入人体时的生物有效

性[26-27]。 五价无机砷 (iAsV )的毒性比单甲基砷酸

(MMAV)和二甲基砷酸 (DMAV )的毒性高 10 倍[28]。
另外,砷的毒性也会受到一些化合物和元素的影响。
砷毒性主要的作用机制就是氧化应激,维生素可以

通过增加砷的甲基化程度和抗氧化酶来拮抗氧化应

激作用以降低砷的毒害作用[29-30]。
研究表明,在结肠提取液中已经检测到了包括

无机砷(iAs)、低毒性的单甲基砷酸(MMAⅤ )和二甲

基砷酸(DMAⅤ)、高毒性的单甲基砷酸(MMAⅢ )以及

毒性未知的单甲基单硫砷酸(MMMTAⅤ )等在内的

砷物种[31],对人类健康产生严重的威胁;因此,亟需

进一步加强对不同形态砷的毒性、代谢途径及生物

有效性等方面的研究。

2　 砷生物可给性与生物有效性的定义与关系(Def-
inition and relationship between arsenic bioaccessi-
bility and bioavailability)

在评价重金属砷对人体健康风险的过程中,生
物可给性和生物有效性是 2 个重要的指标。 砷生物

可给性是指可溶于人体胃肠道环境且可被吸收的砷

含量,而砷生物有效性是指经吸收进入人体血液循

环系统的部分[32-33]。
砷生物可给性与生物有效性并不是 2 个相互独

立的概念,已有许多研究表明生物可给性与生物有

效性之间具有一定的相关性。 Li 等[34]分别用欧洲

标准法(Unified BARGE Method, UBM)、体外胃肠道

法(In Vitro Gastrointestinal, IVG)、生理原理提取法

� (Physiologically Based Extraction Test, PBET)、溶解

度/生物利用度研究联合会方法 (the Solubility/Bio-
availability Research Consortium, SBRC)和德国标准

研究院法(Deutsches Institut für Normung e.v. Meth-
od, DIN)共 5 种方法对受污染土壤中砷的生物有效

性进行预测,结果表明与小鼠体内试验数据拟合度

最强的是 IVG 方法(R2 =0.83),并且 UBM 和 SBRC
� 方法也具有预估土壤中砷生物有效性的潜力,相关

系数(r2)在 0.57 ~ 0.80 之间。 郑小曼[35]将利用 5 种

� 体外模拟方法(RIVM、IVG、DIN、PBET 和 SBRC)得
到的砷生物可给性数据与对 12 种叶菜中砷生物有

效性数据进行相关性拟合分析,结果表明,5 种体外

方法下叶菜的砷生物可给性与其生物有效性呈正相

关,且预测强度范围内 r2 在 0.3407 ~ 0.8539 之间,其
中 PBET 模型肠阶段的相关系数值(r2 =0.8539)最

� 大。 Wang 等[36]在砷生物可给性(As-BA)和相对生物

有效性(As-RBA)的对比试验中发现,体内-体外试验

的相关系数(IVIVCs)r2 在胃(r2 =0.392)和结肠(r2 =
� 0.362)阶段是偏低的,而在小肠阶段体内-体外试验

的 r2 = 0.544 要高于前二者,因此,基于 As-BA 与

� As-RBA 之间的相关性,利用肾脏和肝脏中砷的浓

度、小肠阶段中砷生物可给性或许可以更好地预测

米糠中砷的相对生物有效性。 然而,Li 等[37]通过改

良的 PBET 胃阶段(MPBETGP)方法测定的砷生物可

给性值与砷相对生物有效性的相关性不强,然而拟

合砷生物有效性和生物可给性之间差异和比率的

Bland-Altman 曲线却吻合良好。
砷的生物可给性与生物有效性之间虽具有一定

的相关性,但根据研究结果可知,不同消化阶段以及

不同方法之间二者的相关性存在一定的差异[36-37];
因此,并不能把砷生物可给性与生物有效性二者等

同起来。 这可能是由于不同消化部位砷的存在形态

具有一定的差异以及不同形态的砷在胃肠环境中的

吸收特性也存在很大的差异[38]。 因而,在探究土壤

及食物基质中砷生物可给性的同时,也应注重土壤

及食物基质中砷生物有效性的相关研究,进一步明

确二者间的关系式及相关修正参数;另外,目前涉及

二者相关性的研究较少,没有统一的研究方法和标

准,需进一步细致探究二者存在的内在联系及传递

机制。

3　 砷生物有效性与生物可给性的研究方法(Re-
search methods for arsenic bioavailability and bio-
accessibility)
3. 1　 体内方法(in vivo)

通常采用体内试验又称活体实验(in vivo)评估

� 土壤和食物基质中砷生物有效性[34, 39]。 研究砷生物

有效性常用的方法一般采用动物模型活体实验,常
用的模型动物有老鼠、小猪等[36, 40]。 目前已经开发

出来的测量土壤及食物基质中重金属的相对生物有

效性的体内动物实验测定法[41],由于其试验成本高、
周期长、动物个体间的差异以及涉及伦理等问题,限
制了其在人类健康风险评估中的广泛使用[42-43]。 近

年来,源于人体结肠癌细胞的 Caco-2 细胞模型的发

展[44],为评估土壤及食物基质中重金属的生物有效

性提供了可能的方向。 Caco-2 细胞与小肠吸收细

胞具有许多相似的特征[45],实验具有易操作、高通

量、成本低等特点[46];但是,Caco-2 细胞与人体小肠

上皮细胞也存在一定的差异,如缺少黏液层、细胞培
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养条件存在差异,使得不同实验室出来的结果缺乏

可比性。
由于成本及伦理等方面的考虑,体外方法 (in

vitro)提供了一种简单、快速和经济的方法来测量重

� 金属的生物可给性[47];且体外方法也被认为是预测

生物体内相对生物有效性 (RBA)的合适的替代方

法[48-49];因此,通过体外模拟(in vitro)方法评估重金

� 属砷的生物可给性来预测其生物有效性的发展为研

究土壤及食物基质中砷生物有效性提供了新的发展

方向(表 1)[36, 44, 48-55]。
3. 2　 体外方法(in vitro)

体外方法(in vitro)是研究重金属生物可给性常

� 用的方法[56],在近几十年的研究中,体外模拟方法得

到了较好的发展和应用。 目前,国际上通常采用体

外胃肠模拟方法来评估重金属砷的生物可给

性[32-33, 57-59]。 常用的方法各有特点,没有统一的模

式,被广泛采用的体外方法主要包括生理原理提取

法(PBET)、荷兰公共卫生与环境国家研究院法

(RIVM)、荷兰应用科学研究院胃肠法(TIM)、德国标

准研究院法(DIN)、生物可给性简化提取法(SBET)和
体外胃肠道法(IVG)。 这些方法各有特色和侧重,如
模拟的消化器官、模拟液的 pH 值、酶的种类和含

量、是否进食及停留时间变化、蠕动方式的影响等

(表 2)。 在近些年的应用发展过程中,这些体外研究

方法都不同程度地应用于土壤和食物 2 种样品中砷

生物有效性与生物可给性的评估工作中[35]。 然而,
这些模型大多未考虑消化吸收过程中肠道微生物对

食物中砷生物有效性的影响,而结肠中存在着丰富

的微生物菌群,这些肠道微生物会影响食物中重金

属砷的代谢与存在形态[60-61];因而在土壤及食物基

质消化过程中,经过结肠的基质残渣中的部分砷也

不能被忽视。 由此可见,想要更加全面地评价人体

健康风险,在研究胃和小肠阶段中砷的生物可给性

时,也应考虑肠道微生物的影响。
近年来,人体肠道微生物生态系统模型(simula-

tor of human intestinal ecosystem, SHIME)的发展与

应用为土壤及食物基质中重金属砷生物可给性的研

究提供了更为可靠的方法。 SHIME 是一种在体外

条件下模拟人体胃肠环境及肠道微生物群落的系

统,动态 SHIME 模型由 5 个隔室组成,用于模拟胃、
小肠、升结肠、横结肠和降结肠,且温度维持在 37
℃;SHIME 反应器内升结肠、横结肠和降结肠室中

pH 值范围依次为 5.6 ~ 5.9、6.2 ~ 6.5 和 6.7 ~ 6.9;在
研究前 6 个月内没有抗生素治疗史的成年志愿者的

新鲜粪便中提取肠道菌群,在厌氧条件下培养微生物

群至稳定状态后用于实验[57, 68]。 结肠阶段是食物消

表 1　 体内方法与 Caco-2细胞模型的特点

Table 1　 The characteristics of in-vivo methods and Caco-2 cell model
方法名称

Methods

模型

Models

方法特点

Characteristics

参考文献

References

体内方法

In-vivo

老鼠、猪、兔及

灵长类动物等

Rats, piggy, rabbits

or primates

该方法是通过向试验动物饲喂的饲料中直接添加重金属或混入重金属污染的土壤,并
定期抽取动物血液测定重金属含量,或者采集动物粪便、尿液以及肝肾等器官测定重金

属的含量,最后通过计算得到砷的生物有效性

This method is to determine the content of heavy metals by adding heavy metals directly to

the feed fed to the test animals or mixing them with heavy metal contaminated soil, and regu-
larly extracting animal blood to determine the heavy metal content, or collecting animal feces,

urine, and organs such as liver and kidneys to determine the content of heavy metals, and fi-
nally calculating the As bioavailability

[36, 48-53]

Caco-2
细胞模型

Caco-2
cell model

Caco-2细胞

(源于人体结肠癌细胞)

Caco-2 cell
(from human

colon cancer cells)

该模型吸收砷主要依赖于细胞上的蛋白质:①无机 AsⅢ的吸收含有主动运输过程,依赖

于葡萄糖转运蛋白、有机阴离子运输多肽及水通道蛋白;②无机 AsⅤ的吸收应为被动扩

散过程,借助于磷酸盐转运蛋白;③有机砷类的吸收同为被动扩散过程,可能与磷酸盐

使用的转运蛋白相同

The absorption of arsenic in this model depends mainly on proteins of the cells: ①Absorption

inorganic AsIII contains an active transport process that relies on glucose transport protein, or-
ganic anion transport peptides and water channel proteins; ②Absorption of organic arsenic is

the same as passive diffusion process and may be the same as the transport protein used by

phosphate

[44, 54-55]
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表 2　 6 种体外方法的模拟器官及特点简介

Table 2　 The simulated organs and characteristics of 6 in-vitro methods

方法名称

Methods

模拟器官

Simulated organs

方法介绍及特点

Method introduction and characteristics

参考文献

References

PBET
胃、小肠

Stomach, small intestine

该方法在儿童的胃肠生理条件上的参数进行设计,不仅在模拟的胃肠相中加入了消化

酶(胃蛋白酶)和有机酸,还加入了胆汁和胰酶,并再现了胃肠道内的厌氧环境

The method is designed on the parameters of children’s gastrointestinal physiological condi-
tions, not only to add digestive enzymes and organic acids in the simulated gastrointestinal

phase, but also to add bile and trypsin, and to reproduce the anaerobic environment in the gas-
trointestinal tract

[62]

RIVM

口腔、胃、小肠

Mouth, stomach,

small intestine

该方法在胃(pH 为 1.1)和小肠(pH 为 5.5)阶段设置了较低的 pH 值,可用于测定土壤中有

机污染物与重金属的生物可给性

The method, which sets a lower pH in the gastric (pH 1.1) and small intestine (pH 5.5) stage,

can be used to determine the bio-accessibility of organic pollutants and heavy metals in soil

[63-64]

TIM

胃、十二指肠、空肠和回肠

Stomach, dodecadactylon,

jejunum and ileum

该方法是一套动态的系统由计算机控制的胃肠模拟装置,由计算机控制酸碱液的流速

来控制各部分的 pH 值范围,模拟装置复杂

This method, a dynamic system by computer-controlled gastrointestinal simulation device,

controls the pH range of each part by computer-controlled acid and its simulation device is

complex

[65]

DIN

口腔、胃、小肠

Mouth, stomach,

small intestine

该方法最初用于土壤中有机污染物的测定,现已被用于测定土壤中重金属的生物可给

性

This method was originally used for the determination of organic pollutants in soil and has

been used to determine the bio-accessibility of heavy metals in soil

[66]

SBET
胃

Stomach

由 PBET 方法改编而来,但其只考虑胃相消化作用,更侧重于风险评估结果

Adapted from the PBET method, it only takes into account gastric digestion and focuses more

on risk assessment results

[67]

IVG

胃、小肠

Stomach,

small intestine

在运行过程中加入了生面团模拟人体进食,来探索摄入食物对体内重金属生物可给性

的影响,该方法胃肠环境中的 pH 比 PBET 方法低,消化液中添加了 NaCl、无有机酸

To explore the effect of food intake on the bio-accessibility of heavy metals in human body,

raw dough is added to simulate human eating in the method that pH in the gastrointestinal en-
vironment is lower than the PBET method; this method adds NaCl in digestive fluid without

organic acids

[32]

化和代谢的一个基本阶段,作为一个动态的人体胃

肠道模拟器,SHIME 模型被应用于培养结肠微生物

群落[69]。 SHIME 模型因考虑到肠道微生物在食物

基质消化吸收的重要作用,能够更好地反映不同人

群对食物中污染物的消化、吸收过程,而被研究者广

泛认可和应用[61, 70-72]。 不同的体外消化模型都有其

独有的特点和侧重,若考虑将这些方法相互结合应

用在土壤及食物基质中重金属砷在胃肠阶段的消化

吸收特征的研究中,将有助于人体健康风险评估工

作的优化和完善。 如 PBET 方法模拟胃和小肠阶

段,而 SHIME 模型则因引入了含有结肠微生物的结

肠阶段,研究者将 2 种方法相结合用于研究土壤砷

的代谢、形态与分布及米糠中砷的生物可给性

等[36, 61]工作中,充分发挥 2 种方法的优越性,为准确

评估由土壤和食物基质中砷暴露对人体健康潜在的

风险提供了可靠的根据。

4　 影响砷生物有效性与可给性的因素(Factors af-
fecting arsenic bioavailability and bioaccessibility)
4. 1　 砷总浓度及其形态

人体内砷的生物有效性与生物可给性通常与其

总浓度及存在形态有着密切联系。 在稻米砷的健康

风险评估工作中经常会考虑砷的总浓度及其存在形

态的影响[73-74]。 一方面,土壤及食品基质中砷的总

浓度可直接对生物有效性砷的含量产生影响。 研究

发现,随着土壤总砷浓度的升高和草酸盐可萃取锰

含量的降低,生物可利用性砷的浓度增加[61];在连续

提取实验(PBET)和体外实验 SHIME 模型相结合的
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条件下,研究发现稻米中总砷的浓度在胃、小肠和结

肠阶段中与生物可给性砷的总浓度呈正相关[38]。
而 Wang 等[75]在对北方典型水稻产区(南四湖)

水稻中砷的分布和来源进行 Spearman 等级相关性

分析和主成分分析的结果表明,水稻中砷的浓度也

会受土壤和灌溉水中砷浓度的影响。 另一方面,砷
的形态通常在人类健康风险评估工作中发挥着关键

作用。 Juhasz 等[40]利用小猪模型对稻米中砷生物有

效性进行了研究,发现砷的生物有效性主要与稻米

中砷的形态有关;如亚砷酸盐(iAsⅢ)比砷酸盐(iAsⅤ )
的生物可利用性更好[14]。
4. 2　 矿物质元素

矿物质是构成人体组织的重要原料,人们会从

食物基质中摄取钙、铁、锌和磷等矿物质元素来满足

机体生长代谢的需求。 在测定食物中砷生物有效性

时应考虑钙、铁等矿质元素的影响,因为这些元素不

仅有益于人体健康而且还可以降低砷的生物有效

性[76]。 水稻和海藻样品中的钙可降低砷的生物可给

性,并且还可以使二甲基砷酸(DMAⅤ )在胃肠道消

化环境中的溶解度有效地降低[77]。 在小鼠体内试验

和体外 PBET 与 SHIME 模型结合试验的对比研究

结果表明,胃肠阶段中生物可给性钙、铁的含量与砷

生物可给性呈显著负相关,同时,食物中 Ca、Fe 和

Zn 的含量与砷生物有效性也呈显著负相关[78]。
另外,Fe(3 mg·L-1 )可以在模拟的胃肠消化道

上进行絮凝,并在消化期间与溶解性的砷结合,导致

可溶性砷的含量减少[79],相似的研究也表明体外试

验中在小肠阶段 Fe 通过共絮凝作用使砷的生物可

给性降低[80];可溶性的二价铁盐和三价铁盐降低砷

生物可给性的效率比金属铁更高,添加可溶性三价

铁盐是通过增加 Fe(Ⅲ)氢氧化物和降低土壤 pH 值

以减少土壤中砷生物可给性的[81]。 磷也可能会增加

土壤砷的流动性,使其更易溶于胃肠溶液中,从而增

加砷的生物可给性[82];然而,在小肠阶段中砷酸盐可

能与磷酸盐、磷等共享转运蛋白,溶解的磷或许也可

以抑制砷在胃肠道内的吸收[83]。
4. 3　 营养状态(营养物质)

营养物质对砷生物可给性有较大的影响。
Oomen 等[84]使用体外胃肠模拟法研究发现,奶粉(包
括蛋白质和碳水化合物)可使受污染土壤中的砷生

物可给性增加约 7% ~ 14% ;葡萄糖作为一种碳水

化合物,是溶解性的有机碳,可以增加土壤中砷的释

放[85];由于砷不与碳水化合物的疏水胶束结合,液相

中游离砷的生物有效性更好[86];Laird 等[87]的研究表

明,碳水化合物的混合物可以增加模拟胃和小肠阶

段中砷的生物可给性。 Wang 等[71]利用人体肠道微

生物生态模拟系统对 4 种不同营养状态(维生素 C、
蛋白粉、葡萄糖和禁食)对砷生物可给性的影响进行

了研究,结果表明,维生素 C 可以增强胃和小肠阶

段的砷生物可给性,蛋白粉可以显著增强胃和结肠

阶段中砷生物可给性,葡萄糖可以增强小肠阶段中

砷生物可给性。 维生素 C 可以有效地从非晶体氧

化铁形式的土壤砷中提取砷[88],砷还可以与蛋白质

的硫醇基结合[89],这都可以对砷生物可给性产生影

响。 然而,Clemente 等[90]研究发现,也存在某些营养

物质(如半胱氨酸)可以降低水稻和海藻中砷的生物

可给性。 在评估土壤砷的健康风险时,应注意营养

物质对砷生物可给性的影响。
4. 4　 肠道微生物

肠道微生物涵盖了许多具有重要功能细菌物种

的大量可变基因,在人类健康中发挥着许多重要作

用[69]。 肠道微生物菌群可以通过影响土壤及基质中

砷的代谢作用,从而对砷生物可给性与生物有效性

及形态产生影响。 研究表明,肠道微生物菌群可以

通过还原、甲基化及硫醇化等作用对砷的代谢产生

显著影响[60]。 肠道微生物对砷代谢影响的研究主要

以动物试验为基础进行。 Sun 等[91]在研究肠道微生

物对稻米中砷生物可给性的影响时,发现肠道微生

物可以降低稻米中砷的生物可给性,这可能是由于

结肠悬浊液中含有大量的有机质吸附了砷;类似地,
Wang 等[78]研究米糠在不同消化阶段的砷生物有效

性时发现,与小肠阶段比,结肠段的砷生物可给性较

低,由此推断可能是由于结肠悬浮液中的微生物将

砷吸附到了有机物质上,从而降低了砷的生物可给

性。 人体肠道微生物还可直接释放土壤中的砷,尤
其是非晶态铁铝氧化物结合的砷,显著提高了土壤

砷的生物有效性[61, 92];Yin 等[93]研究了 5 种米糠产

品在不同消化阶段砷生物有效性的变化,结果表明

砷的生物有效性在胃消化阶段为 52.8% ~ 78.8% ,
在小肠阶段有所提高,为胃阶段的 1.2 倍(66.0% ~
95.8% ),而结肠阶段砷的生物有效性明显降低

(11.3% ~ 63.6% )。 肠道微生物不仅对砷的生物可

利用性产生影响,对其他重金属也存在着或正或负

的影响;如 Wang 等[94]利用 PBET 方法与 SHIME 方

法相结合对小麦籽粒中 Cu、Cd、Pb 和 Zn 等重金属

的生物有效性进行研究时发现,小麦籽粒经小肠和
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结肠消化 4 h 后,Cu 的生物利用率呈上升趋势,而
Cd、Pb 和 Zn 的生物利用率则降低。 因此,肠道微

生物对砷的代谢、消化吸收及生物有效性的影响不

容小觑,需进一步探究其作用机制及在砷的人体健

康风险评估中考虑该因素所占的权重。
4. 5　 其他因素

稻米中砷生物可给性与生物有效性还受基质组

分、消化场所的酸性条件和营养成分变化等因素的

影响。 体外消化方法实验结果表明,稻米中的蛋白

对砷生物可给性有较大的影响,胃肠消化液中的生

物可给性砷的含量与白蛋白、球蛋白和胶原蛋白中

砷的含量呈显著正相关[38]。 pH 也可通过影响小肠

中 Fe 的溶解性间接地影响砷生物有效性;研究表

明,Fe 对总可溶性砷浓度的影响主要发生在 pH 值

剧烈变化的小肠阶段中[80],通过减少可溶性砷以降

低生物可给性砷的吸收并导致毒性降低。 在小肠液

中添加碳酸盐也可影响金属的生物可给性[95-96],这
也可能是小肠中可溶性砷和 Fe 减少的原因之一。
此外,有机硒可以改变砷在萝卜中的分布,促进砷从

无机形态向有机形态的转化,降低砷的生物可给性,
从而减轻砷的毒理学作用,降低砷的健康风险[97];而
由于 Se 和砷之间存在复杂的相互作用,Se 对砷的

作用机制尚不清楚。

5　 总结与展望(Summary and outlook)
相对于土壤及食物基质中重金属砷的总量而

言,其生物可给性与生物有效性的值更能准确地评

估土壤及食物基质中砷的健康风险。
(1)在近几十年的发展过程中,研究者们开发出

许多种评估重金属生物可给性与生物有效性的方

法,从 Caco-2 细胞模型到体内(in vivo)方法再到体

� 外(in vitro)方法;尽管如此,但都具有各自的优点与

� 不足之处,没有统一的标准,评估的结果也多有出

入;未来亟待建立针对不同状态下砷生物有效性与

生物可给性的标准评估方法。 通过标准化砷生物

有效性和生物可给性评估方法将有助于这一问题

的解决。
体外胃肠消化模型中的 SHIME 动态模型引入

了结肠微生物群,更加真实地模拟了人体胃肠道的

消化环境,研究者们也利用此模型对土壤及食物基

质中砷的代谢、生物可给性等进行了一定的研究;而
肠道微生物的种类受到饮食、性别、年龄、地区及环

境化学品等外源性因素的影响[98-101],加上 pH 梯度

及药物非特异性影响,可能会导致微生物组分发生

变化。 因此,需要综合考虑多种因素条件下人类肠

道微生物对砷代谢及生物可给性的影响,尝试将肠

道微生物培养体系标准化。
此外,由于砷的毒性与其物种形态有关,对人体

肠道微生物产生的影响也应存在差异[102-103];在今后

的研究中也应注重不同形态下的砷对人体肠道菌群

结构和组成的影响及两者相互作用诱导疾病发生的

机制,这对进一步加强砷消化吸收过程中形态及生

物可给性的研究具有重要的科学意义。
(2)与单一的砷污染相比,砷与其他污染物的相

互作用,对环境产生机制更为复杂的联合污染,不能

孤立的看待某一种污染物对环境造成的影响。 土壤

和食物基质中单一砷污染在胃肠吸收消化的机制相

对来说已非常明确,未来可借助体外胃肠消化模型

进行砷与其他有机或无机污染物的联合污染机制研

究。 通过探明砷与其他污染物的联合污染机制不仅

可以为砷的毒理学作用提供更加全面的信息,也对

健康风险评估具有十分重要的意义。
土壤和水体中的砷污染经由食物链的富集作用

最终进入人体并对人体产生毒害作用,传统的砷生

物有效性与生物可给性评价仅将土壤或食物作为单

一样品进行研究,对砷在土壤-食物-人体系统中的

传递机制缺少探索,而利用人体肠道微生物生态系

统模型进行相应的研究,能更全面地评估砷的健康

风险。
(3)在肠道微生物群的影响下,不同食物来源中

砷的生物可给性存在差异,以及在人体消化过程中

砷物种形态是发生变化的[104],胃肠道消化期间污染

土壤中砷的释放和生物转化受所处营养状态的影

响[71];因此,进一步研究以确定不同食物基质中砷生

物可给性的水平及影响砷生物可给性的因素具有重

要意义。
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