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摘 要：由于客观的随机性、人类的认识不足、主观性判断等影响，食品安全风险评估过程中存在着许多来源的不确定

性，对化学物质风险评估结果的可靠性和决策的正确性造成影响。识别、分析、处理和交流影响风险评估的不确定性已

是科学共识，不确定性的研究科学地评价了风险评估结论的可信度，并有效识别了影响因素和来源，推动了风险评估模

式的转变。我国食品安全风险评估已形成相对完整的机制，但有关不确定性的研究较少。本文主要从风险评估者角度

出发，介绍了不确定性的来源及分类，不确定性的分析、处理及沟通，以提供借鉴和参考。
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Uncertainties in Food Safety Risk Assessment of Chemicals
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Abstract：The uncertainties existing in the process of food risk assessment have an impact on the reliability of
chemical risk assessment results and the correctness of regulatory policies, which are caused by the effects of objec‐
tive randomness, insufficient human understanding, and subjectivity of judgments. There is a general agreement
amongst scientific experts that the uncertainties affecting the assessment of risks should be identified, assessed,
managed, and communicated. The analysis of uncertainty can evaluate the credibility of risk assessment conclusions
scientifically, identify influencing factors and sources effectively, and promote the transformation of risk assessment
models. Food safety risk assessment has formed a relatively complete system in China, but there is relatively little re‐
search on uncertainty, in contrast. This article mainly introduces the source and classification of uncertainty, as well
as the analysis, characterization, and communication of uncertainty from the perspective of risk assessors, in order to
provide reference and reference.
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风险评估主要关注人类面临的危害，化学物

质被认为已严重影响了生态环境与人类健康，多

年来一直为研究热点 [1]，不确定性被视为是风险

评估的重要组成，其研究在为公众和管理者提供

相对准确和科学的风险信息，引导制定有效的风

险管理政策等 [2]方面都具有重要意义。一些食品

收稿日期：2023-07-10
基金项目：吉林省科技发展计划项目（YDZJ202102CXJD031）；吉

林省农业科技创新工程项目（CXGC2020RCG002）；吉
林省农业科学院农业质量标准与检测技术研究所发展

基金项目（ZBS20Y01）
作者简介：张惠峰（1982-），女，副研究员，硕士，研究方向为药物

残留分析及风险评估。

通讯作者：魏春雁，女，博士，研究员，E-mail: weichy@yeah.net

中化学物质的风险评估研究分析、解释了不确定

性 [3]，并通过敏感性分析识别了不确定性的主要

影响因素和来源 [4]，进行了一些有益于不确定性

削减的研究 [5]，这对于搭建更有效的评估框架、革

新风险评估方法、合理表征评估结果等都起到十

分积极的作用。世界卫生组织 [6]、欧盟 [7]、德国 [8]、

法国 [9]和美国 [10]等均颁布了不确定性评估指南，相

比国际发展趋势，我国食品安全风险评估研究较

为局限 [11]，尚未有关于不确定分析的具体指导性

文件，亟须广泛研究和发展。

1 不确定性概述

1.1 概念

不确定性的概念在学界存在多元的理解 [12-13]，
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问题整合理论 [14]将不确定性概括为“当情境的细

节是模糊的、复杂的、不可预测的或概率时，当信

息是不存在的或不一致时，当由于自身或整体知

识缺乏而认知存有局限时，不确定性就存在”。

通常情况下食品中化学物质风险评估中的不确定

性（uncertainty）指的是因认知缺乏对风险评估结

果造成影响的范围和概率 [15]，即认知不确定性

（epistemic uncertainty，EU），与变异性（又称为随

机不确定性，aleatory uncertainty，AU）相对 [16]。

1.2 来源及分类

风险评估中的不确定性和变异性来源概述

为：客观世界固有的随机性、对客观世界认知的

不足、人类主观活动的偏差 [17]。健康风险评估中

的不确定性基于不同评估框架，所关注的风险来

源各有所侧重，则分类方式也有所不同，大致有

以下几种：

一是据来源属性：认知不确定性和随机不确

定性 [18]。认知不确定性，由于所参考资料的不准

确和不充分、知识的匮乏、所选模型在实际应用

过程中存在某种缺陷而引入的评估结果与真实结

果的差异，例如参数、假设的偏倚，可以随着知识

结构的日臻完善而不断降低，常称为不确定性，

别称为 B型不确定性、主观不确定性、可约减不确

定性，英文别称有 subjective uncertainty、reducible
uncertainty partial ignorance、lack of knowledge 等。

随机不确定，归因于所评估问题的参考单位的随

机变异，是固有特征的变异，常称为变异性，别称

为异质性、A型不确定性、差异性、偶然不确定性、

不可约不确定性等，英文别称有 varibility、random‐
ness variation、stochastic uncertainty等。

二是据来源途径：情景（scenario uncertainty,
过程/方法）、模型（model uncertainty）、参数（pa‐
rameter uncertainty）不确定性 [19]。情景不确定性源

于对人群及其活动、时空信息、暴露途径、暴露事

件、局部环境等不完整或不准确的描述；模型不

确定性源于在对输入参数进行假设时出现了误差

或者关联错误，所选模型并非最佳模型，所选模

型基于对实际情况的简化与现实情况存有差异；

参数不确定性源于测量误差、缺省、替代以及各

种外推引起不确定性，在运用数学模型时输入不

可精确确定的参数，该参数因系统状态的改变而

具有随机性。

三是据来源类型：偶然或外源性不确定性

（statistical variability and heterogeneity）、参数和模

型不确定性（parameter and model uncertainty）、深
度不确定性（deep uncertainty）[20]。偶然或外源性

不确定性是指由于随机性或外部因素的影响而导

致的不确定性，是由于无法完全控制的自然变

异、测量误差、试验误差、环境变化或其他随机因

素等引起的，是不同于系统本身内在的不确定

性；参数和模型不确定性是指在建立数学模型

时，对参数和模型本身的认知局限而存在的各种

不确定性；深度不确定性是指在必须做出决策的

时间段内不太可能通过额外研究来减少的不确定

性，如缺乏对潜在环境过程了解或存在认识分

歧，以及没有方法来表征等情形。

四是据分析途径：标准不确定性和非标准不

确定性 [7]。标准不确定性是那些（被隐含地或明

确地）由标准化程序或标准化评估要素的规定所

解决的不确定性，如一项研究遵循了标准程序中

规定的研究准则（无偏差），则该试验研究中的测

量不确定性就是一个标准不确定性，在每次遵循标

准程序的新评估中，不需要重新考虑标准不确定

性；所有其他的不确定性都是非标准的不确定性，

只要存在这些不确定性，就必须逐案进行评估。

1.3 区别比较

不确定性和变异性的概念区分，有利于不确

定性分析 [16]，详见表 1。

表 1 不确定性与变异性的区别比较

类别

不确定性

变异性

来源

因数据信息缺

乏或信息不完

善而产生的

事物固有的属

性变化

描述

它可以是定性的或定量的，由于测量或估计

误差而不能精确地确定其值。

它是“对一组值的范围或分布的定量描述”，

不能用一个值来表示，通常通过统计量度来

表示，例如平均值、变化率、偏斜度、方差，标

准差和反映数据可变性的四分位数范围等。

影响

与变异性相比

常可忽略不计

通常

不可忽略不计

消减

可减少或消除；

可通过改变测量系统来减少，可随已有信息

质量和数量的提升而降低或消除。

无法消除；

可通过模型化进行描述性统计分析，并通过

获得更多的信息来改善，可以更好地表征。



2期 张惠峰等：食品中化学物质风险评估的不确定性 83

2 不确定性的分析

不确定性分析是合理度量风险评估的重要研

究内容，是对食品安全风险评估过程中数据收

集、危害性评价和暴露评价等环节中不确定性进

行定性或定量表达。世界卫生组织、欧盟、德国、

法国和美国均颁布了不确定性评估指南可用于指

导食品中化学物质的不确定分析，详见表 2。
表 2 国外风险评估不确定分析指导性文件情况统计

组织/国别

WHO
世界卫生组织

EFSA
欧盟食品安全局

BfR
德国联邦风险评估研究所

ANSES
法国食品、环境和职业健康与安全局

EPA
美国国家环境保护局

文件名称

危害评估中不确定性的评估和表示指南[6]

科学评估中的不确定性分析指南[7]

暴露评估不确定性分析指南[8]

风险评估中的不确定性考虑：文献综述和ANSE建议[9]

暴露因素手册[10]

发布年份

2017

2018

2015

2016

2015

链接来源

https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/
10665/259858/9789241513548-eng.pdf

https://efsa.onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/
10.2903/j.efsa.2018.5123

https://www.bfr.bund.de/cm/350/guidelines-
on-uncertainty-analysis-in-exposure-

assessments.pdf
https://www.anses.fr/fr/system/files/AUTRE201

5SA0090Ra.pdf
https://www.epa.gov/expobox/uncertainty-and-

variability

不确定性分析的目的主要是评估结果的不确

定性和分析模型中各变量对风险评估结果的贡

献 [21]，需在风险评估初始阶段构建不确定性分析

和管理的整体框架 [22]。不确定性分析基本步骤一

般包括：（1）识别风险评估中不确定性的来源；

（2）区分不确定性的各个方面并逐一量化分析；

（3）采用非概率法、近似概率分析、全概率分析方

法将各部分不确定性合并为总体不确定性；（4）
使用概率分析进行敏感性分析，来估计各不确定

性来源对整体不确定性的贡献；（5）报告和沟通

不确定性 [6]。

不确定性分布在食品中化学物质风险评估的

每个环节中，需进行区分并逐一量化分析。

2.1 危害识别中的不确定性

危害识别过程一般依靠筛选方法、短期或长

期细胞试验或动物试验，确定目标因子的摄入是

否为人体健康的危害因子。危害识别过程存在 3
类潜在的不确定性：一是将目标因子错误地分类

为危害或未识别为危害；二是筛选方法的可靠程

度，包括检测方法的准确性和精密度，包括模型

和参数的不确定性，可进行测量不确定度评定予

以考察 [23]，或采用边界范围 (borderline range, BR)方
法研究测试方法的不确定性 [24]；三是试验结果外

推的不确定性，通常采用不确定系数（uncertainty
factor, UF）进行补偿 [25]。

2.2 危害特征描述中的不确定性

危害特征描述过程，最主要的是定性或定量

评价与危害因子有关且有害健康的性质。对于可

获得人体试验信息的化合物，其不确定性分析仅

需考虑阈值的可靠程度和试验外推结果的代表

性 [26]。对于大多数不可获得人体试验资料的化合

物，必须参考动物试验数据或其他试验资料，其

不确定性主要考虑 5个方面：从动物研究推断到

人类时反应的物种间变异性、人类反应变异性、

从观察到效果的剂量估计无影响水平的不确定

性、从较短持续时间研究到全寿命暴露的外推，

以及总体健康影响数据库中的其他不足。在危害

特征描述过程中，常用不确定系数来量化处理因

数据缺失等引起的不确定性。研究分析表明，种

属内不确定系数为 10可以覆盖大多数个体的变

异，被大多数组织和机构推荐使用。随着人们对

物种内部和物种间差异性的日渐了解，基准剂量

法（benchmark dose, BMD）[27]、化学物质特异性调

整 因 子 （chemical-specific adjustment factors,
CSAF）[28]、生理学的药代动力学模型（physiologi‐
cally based pharmacokinetic, PBPK）[29]、剂量反应模

型 [30]等被用来处理和降低这类不确定性。

2.3 暴露评估中的不确定性

暴露评估不确定因素很多，包括食物摄入量、

目标因子浓度水平、暴露评估数据、加工转化、评

估模型等 [31]。一些国际和区域机构建议对食品中

化学物质的暴露评估采用分层方法，Creme
Food®和 MCRA等软件被用于分析不确定性 [32]。

国际化学品安全计划（International Programme on
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Chemical Safety，IPCS）将暴露评估中的不确定性

分为情景、模型和参数不确定性 [33]。

情景不确定性有 4个主要来源，包括：描述性

偏差、聚类差异、专业判断偏颇、不完全分析误差

等，其中不完全分析是大量不确定性的可能来

源。这种不确定性很难量化，在风险评估过程中

应尽可能全面地考虑已知潜在风险情景，并识

别、讨论和排除这些情景相关的可能不确定性。

模型不确定性主要源于关联性错误、建模偏

差和模型选择失误等。关联性错误源于从关联中

得出的结论是错误地或忽略了可能存在的相关

性，Bootstrap法、概率树等方法被用于评估模型

中关联性错误的不确定性；建模偏差源于在建模

时未能充分考虑相关输入参数或者模型过于简单

化，数据的二次分析方法可用以评估建模偏差的

不确定性；通常可通过改进检测手段和建模技

术，增加迭代次数，提高函数阶数等方法来提高

预测精度以减少不确定性 [34]，但易受运算量制约，

无论如何提高近似模型精度，模型选择相关的不

确定性都不可避免 [35]。

参数的不确定性包括食物消费数据代表性、

体重、化学物质浓度数据等。参数不确定性分析

包括定性分析和定量分析两类，定性分析可采用

模糊集理论、描述性矩阵法等 [36]。定量分析主要

采用概率性方法、专家判断法等 [37]。Lee等 [38]的研

究表明，当来自不同研究的参数值未经校正而直

接比较或引用，可能存在严重错误，因而参数不

确定性分析对表征研究的可靠性而言尤为重要。

2.4 风险描述中的不确定性

风险特征描述基于危害评估和暴露评估，综

合分析危害对人群健康所产生不良作用的风险及

其程度，解释不确定性特征是其最后一个重要步

骤 [39]。通过使用某种形式的概率范围，描述在多

大程度上包含关于事件估计概率的不确定性的信

息，给出一个点估计值或一个范围，可以让决策

者了解风险的概率，以便作出最佳判断。即使经

过长时间的反思和学习，对于同一危害，受信仰、

世界观及诸多社会心理等潜在因素影响，结论的

分散度仍然很高，不同的风险评估者可能给出截

然不同的评级 [40]。

3 不确定性分析工具

3.1 蒙 特 卡 罗 模 拟（monte carlo simulation,
MCS）
MCS属于统计试验的一种方法，是风险评估

中使用的最基本的技术，主要通过进行统计抽样

试验为各种各样的数学问题提供近似解，被广泛

应用在食品风险评估领域 [41]。与点估计相比，基

于MCS的区间估计可以提高对风险的理解，并解

决存在的变异性和不确定性。通常使用@Risk、
Crystal Ball[42]等软件对危害因子残留量进行分布

拟合（通常为正态、对数正态、均匀等），可以频率

图的间隔或边界报告结果，来进行概率风险评

估。理论上，应根据潜在的物理过程或机制来选

择候选概率分布，对于相关参数，通常采用多变

量分布来包括参数相关性。值得注意的是 MCS
分析需要相对较大的数据集，以获得比较可信的

结论。在某些情况下，MCS不单独处理变异性和

不确定性，但常被用于进行敏感性分析，以估计

包含因素的百分比 [43]。

3.2 敏感性分析（sensitivity analysis）
敏感性分析是指确定每个不确定性输入因素

对分析结果的贡献 [44]。敏感性分析的目的是确定

哪些输入因素对模型不确定性的贡献最大，以便

收集更多信息以减少模型不确定性，或者确定贡

献很小且可以可能被固定 [45]。广泛认可的敏感性

分析方法为局部法和全局法。局部法最为广泛应

用的是一阶偏导数的常见变体，通常称为“一次

一个因素”（One-factor-At-a-Time, OAT）法，统计

表明 OAT法有着显著的缺点，因此其广泛使用引

起了对相关敏感性分析质量的关注 [46]。全局法包

括基本效应法、全局导数法、矩无关法、变异函数

法等。采用全局法进行敏感性分析需要良好的统

计背景来实施和解释结果，需要研究人员具有足

够的统计学知识和充足的时间和经济成本。相比

之下，尽管存在方法缺陷，研究人员更倾向于使

用更直观的OAT法。

3.3 元分析（meta-analysis）
Meta分析是一种统计程序，用于合并、汇总和

审查以前的定量数据，与单一定量数据来源所估

计的结果相比，它提供了更准确的处理结果估

计。Glass[47]将元分析定义为“为整合研究结果而

进行的大量分析的统计分析”。Meta分析通过计

算并报告所有影响大小，估计研究中的平均效应

大小及其变异性，使用效果大小作为每项研究结

果的结果。最常见的效应大小度量是标准化平均

差（用于连续测量，如试验或群体差异研究）、相

关性（用于两个或多个变量之间的关联）和优势

比（用于二分结果）[48]。Meta分析中可能会出现缺

失数据，可采用推断、调查和归因 3个步骤来处理
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缺失。首先是根据相关陈述进行推断；其次与主

要研究作者的联系，直接调查缺失的信息；如果

推理和调查步骤都失败了，可使用最大似然或多

重插补等处理缺失数据的方法。Meta分析标准

最佳实践是使用稳健的方差估计来处理研究中的

多重效应大小，多层次模型被开发应用于计算依

赖效应大小，具有广阔应用前景。研究人员经常

使用类似于单向方差分析模型的方法来探索研究

特征与效应大小可变性之间的关系，比较由分类

模型定义的组内平均效应大小，以测试显著差

异。Meta分析存在所需样本数据量大、耗费时间

与人力、缺乏透明度和可复制性，质量评估差异

大等缺陷 [49]。

3.4 贝 叶 斯 分 层 模 型（bayesian hierarchical
model，BHM)
贝叶斯模型作为MCS的扩展，为量化不确定

性和减少使用的默认因子提供了一种替代方

法 [50]。贝叶斯分层模型的核心是使用基于监测数

据和模拟结果之间的差异以及先验信息的似然函

数来获得后验信息。贝叶斯分析可结合生理药代

动力学，在参数估计、先验知识融合、不确定性分

析和模型选择等方面进行应用，在健康风险评估

中得到迅速发展 [51]。PBPK模型通过精确而机制

性的建模，提供了对化学物质在人体内动态变化

的定量描述，帮助决策者更准确地评估和描述化

学物质的危害程度和潜在风险，在危害描述过程

中发挥重要作用。该评估过程包括 5个关键点：

一是建立将暴露与生物标志物联系起来的生理模

式；二是建立用于说明个体可变性和不确定性的

模型；三是获得目标参数的先验信息；四是获得

用于建立模拟结果和试验数据之间的误差模型的

观测数据；五是进行贝叶斯推断。BHM模型至少

包括分布、收敛和互相等特征，可有助于理解化

学行为的机制。由于它通常涉及许多维度的个体

参数估计和模型计算等繁重工作量，因此与传统

方法相比，数据需求要大得多 [52]。

3.5 综 合 荟 萃 分 析（comprehensive meta
analysis，CMA）
综合荟萃分析（CMA）是一个由美国国立卫生

研究院资助开发的用于荟萃分析的计算机程

序 [53]。CMA（http://www.Meta-Analysis.com）具有电

子表格视图和菜单驱动界面。因此，它允许研究

人员在几分钟内输入数据并进行简单的分析。同

时，它提供一系列先进的功能，包括绘制真实效

果的分布、比较研究分组中的效果大小、运行元

回归、估计发表偏差的潜在影响以及生成高分辨

率图的能力，以 PDF和视频为特色，介绍如何执

行、解释和报告荟萃分析。

4 不确定性的处理

一般通过提高采样的代表性、增加样本数量、

提高检测的精确度等途径来降低不确定性，采用

忽略变异性、分解变量、使用平均值、最小值或最

大值，或使用概率或 Bootstrapping技术解决变异

性 [54]。一些新工具和新方法被用于暴露评估中以

改进健康风险评估 [55]：一是用于新的化学品安全

测试战略的 NAM（new approach methodologies，
NAM）方法 [56]；二是利用人体体外模型评估化学

混合物诱导的发育神经毒性 [57]；三是在化学风险

评估中应用毒理基因组学 [58]；四是将药代动力学

和药效学整合到风险评估中 [59]；五是采用人类生

物监测（kuman biomonitoring，HBM）获得暴露信

息等 [60]。此外，证据理论方法解释了如何使不确

定性的来源变得明显，减少并可能避免相关的不

确定性，被认为是减少不确定性的有效途径 [61]。

证据理论又称为信度函数理论，以证据为基础，

以系统回顾的形式，根据证据源头的可信度，通

过建立信度函数来描述证据的可靠性来评估和量

化不确定性，从而更好地分析和权衡不确定性，

以减少其来源。证据理论可为所有类型的不确定

性提供信息，因其可组合性和可更新性而引发广

泛关注和研究。

5 不确定性的沟通

不确定性沟通是指对不确定性做出表征并向

公众传播的过程。风险评价不仅需要系统的不确

定性分析，更需要有效的不确定性交流。如何将

风险评估的不确定性传达给决策者和公众至关重

要，涉及是否应该沟通不确定性，在何种程度上

传达不确定性，以及这可能如何影响受众对风险

的感知等问题 [62]。报告风险评估不确定性的充分

条件包括：评估变量的性质和不确定性程度；减

少不确定性的可能性；专家之间意见的一致程

度；上述条件所涵盖的信息可以用明确且可理解

的方式呈现等 [63]。

风险评估中的不确定性可以量化或定性表

征，但告知不确定性并不一定会提高信任和可信

度。研究表明，当专家对风险评估结果提出不确

定性时，可能产生诸如被认为专业水平不足、故

意欺瞒等负面效应。相比之下，按范围报告的定
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量不确定性似乎没有明显的影响，对于决策者

来说范围内的预测结果比点估计值更具价值 [64]，

因此定量分析风险评估中的不确定性显得尤为

重要。

不确定性通常由技术专家、专业人士、研究机

构、监管机构、媒体等进行沟通，沟通的内容包括

不确定性的对象、来源、程度及大小等。除不同

来源的不确定性会导致不同形式的沟通外，受众

的文化水平、专业领域知识及与沟通内容的利益

攸关等均会影响沟通的方式。研究机构或监管机

构必须传达不确定性时，可尝试基于规则的简化

分类，使之更容易被遵循，不确定性沟通的形式

包括视频、数字、口头等，沟通的媒介包括官方报

告、在线网站、APP、印刷媒体、电视广播媒介及会

议等 [65]。

6 结 语

食品中化学物质的风险问题通常是复杂且多

方面的 [66-67]，不确定性的研究是评价风险评估结

论可靠性的重要手段，为管理者制定风险监管政

策提供可靠的保障。从研究需求来看，不确定性

相关研究具有很大的发展潜力，EFSA等在健康风

险评估的不确定性研究方面取得了长足的进步，

相比之下我国相关工作开展不足，可投入更多的

资源予以发展。从研究策略来看，应在食品安全

风险评估框架搭建的初始就考虑不确定性，不确

定性贯穿风险评估的整个过程，是不可避免的，

因此有目的考量不确定性，是论证风险评估结论

可靠性的重要手段。从研究内容来看，不同分析

视角有不同的研究内容，不同的分类方式、评估

环节、分析方法都为不确定性的分析提供了独特

的路径，从不同角度推动了不确定性研究的发

展。从研究手段来看，整合多种研究手段可开展

更深入广泛的研究，国内外相关研究已经形成了

相对完整的评估框架和研究方法，可予以借鉴和

发展。从研究目的来看，敏感性分析是不确定性

分析不可或缺的环节，合理地识别不确定性的主

要来源，为降低风险评估结论的不确定性至关重

要，也为不确定性的削减研究指引了可靠的方

向。从研究应用来看，不确定性的沟通直接影响

风险评估结论的可接受程度，因受众的需求有所

不同，描述水平也因人而异，因此如何用可接受

的方式描述风险及不确定性，是风险评估工作的

重要任务。尽管国内外学者对食品中化学物质风

险评估中的不确定性进行了大量的讨论和研究，

但其研究进展较其他风险评估领域而言仍有差

距，如何构建精简的框架、开发新型的分析方法、

更为系统地描述和说明、合理地沟通决策等，都

将是其不确定性研究在未来极具挑战性的工作。
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