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乙醇胺毒性及职业接触限值研究进展

孙川，钱亚玲，徐承敏

摘要：

乙醇胺（包括单乙醇胺、二乙醇胺和三乙醇胺）是重要的化工原料，广泛应用于多种化工产品中。乙醇胺可通过呼吸

道、消化道以及皮肤多种途径侵入人体，并产生危害。动物实验证明，过量乙醇胺对皮肤、黏膜具有刺激性，被机体吸收

后，可致肝、肾损伤，但其致癌性、发育毒性尚不明确。在职业接触限值上，已有 26个国家 /地区（包括中国在内）制定

了单乙醇胺的限值，但大部分国家 /地区（包括中国）仍未制定二乙醇胺和三乙醇胺的限值。同时，由于缺乏相关的职业

卫生学和职业流行病学调查资料，实际作业环境中乙醇胺暴露对工人健康的影响仍然不明确，现有限值的适用性仍有待

评估。
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Abstract: 

Ethanolamine (including monoethanolamine, diethanolamine, and triethanolamine) as an important raw material in chemical 

industry is widely applied in chemical products. It can affect human health by invading through respiratory tract, digestive tract, 

and skin. Animal studies have demonstrated that ethanolamine is irritating to skin and mucosa, hepatoxic, and nephrotoxic, but 

its effects on carcinogenesis and reproductive system are still controversial. Twenty-six countries/regions, including China, have 

set occupational exposure limits of monoethanolamine, but the limits of diethanolamine and triethanolamine are still absent in 

most countries/regions, including China. Due to the lack of occupational hygiene and occupational epidemiological studies to 

elucidate the impact of ethanolamine exposure on worker’s health in actual occupational settings, the applicability of existed 

exposure limits remains to be assessed.
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【综述】

乙醇胺（ethanolamine）为环氧乙烷的衍生物，是

氨基醇中最具有实用价值的化工原料。乙醇胺兼有胺

与醇的化学性质，被广泛应用于表面活性剂、纺织化

学品、气体净化剂、水泥促凝剂、石油添加剂、皮革

软化剂、润滑油抗腐蚀剂、防积炭添加剂等化工产品。

高剂量乙醇胺会对机体产生危害，在作业过程中应避

免过量接触。本文综述了乙醇胺毒性相关的研究报道

以及接触限值的制定现状，为后续的研究提供参考。

1   理化性质与代谢动力学特征
乙醇胺包括单乙醇胺（monoethanolamine，MEA；

CASRN：141-43-5）、二乙醇胺（diethanolamine，DEA；

CASRN：111-42-2）和三乙醇胺（triethanolamine，TEA；

CASRN：102-71-6），在常温下为无色或淡黄色透明

黏稠液体，可经呼吸道、消化道、皮肤接触吸收进入

机体内。
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MEA：动物实验显示，大鼠腹腔注射 14C 标记的

MEA 8 h 后，55.0% 分布于肝脏、脾脏、肾脏、心脏、

脑和膈膜中，11.5% 经代谢生成 CO2 以及其他物质。

MEA 在生物体内是卵磷脂的重要组成成分，如磷脂酰

乙醇胺，因此大部分 MEA（85.0%）经吸收后会参与脂

质的合成代谢。其次，MEA 也参与到氨基酸、有机酸

以及糖类等的代谢中［1］。

DEA：在动物实验中，大鼠经喂食 7.5 mg/kg（以

体重计，后同）DEA 48 h 后，约 28% 和 1% 以原型的形

式分别经尿液和粪便排出体外，被吸收的部分主要聚

集在肝脏和肾脏，其浓度约为血液中 DEA 浓度的 150

倍，其次为肺、脾、心脏等器官组织［1］。根据血液中

DEA 浓度的变化，可将 DEA 的代谢过程分为快速清

除期和慢速清除期：快速清除期在 DEA 吸收入血后

即开始，半衰期 <0.1 h；慢速清除期发生在快速清除

期后，半衰期 <7 d［2］。不同种属动物对 DEA 的吸收速

率存在较大差异，如与大鼠相比，小鼠皮肤更易吸收

DEA［3］。此外，DEA会与胆碱竞争，参与卵磷脂的合成，

对机体内脑磷脂和卵磷脂的正常代谢产生影响［4］。

TEA：由于无法与体内的物质发生结合，大部

分 TEA 吸收后都以原型的形式经尿液和粪便排出体

外，其余分布在体内各个器官与组织（以肝脏、肾

脏为主）［1］。动物实验显示，小鼠静脉注射 1.0 mg/kg

的 TEA 后，血中 TEA 清除过程呈现为快速期和慢速

期。快速清除期的半衰期约为 0.58 h，慢速清除期的

半衰期约为 10.20 h［1］。TEA 能够经小鼠背部皮肤迅速

吸收入血，并且半衰期可长达数小时。不同物种皮肤

对 TEA 的吸收速率也存在明显差异，如大鼠皮肤吸收

TEA 的速率较小鼠慢［1］。

2   毒性表现
乙醇胺对皮肤、眼睛具有刺激性，其中 MEA 最

强，TEA 最弱［1］。也有人体吸入乙醇胺诱发哮喘的个

别案例报道［5］，提示乙醇胺对呼吸道或有一定的刺激

性。动物实验显示，经呼吸道、皮肤、消化道接触过

量乙醇胺，分别会导致动物出现呼吸困难、皮肤刺激

反应和消化道刺激等症状［1］。

吸收入机体后，乙醇胺的毒性表现与其暴露途径

没有明显的关联，并且 MEA、DEA 和 TEA 的毒性表现

也非常类似。动物实验显示，短时间大量乙醇胺暴露

会对动物机体产生严重的损伤，甚至致其死亡［1］；长

期大量乙醇胺暴露会导致动物体重明显减轻，出现明

显的脱水等症状，严重者出现死亡［1，6-7］。乙醇胺对机

体的影响，在病理上主要表现为动物的肝脏和肾脏重

量增加、组织发生病变，部分会出现胸腺萎缩、淋巴

细胞减少以及神经系统病变等症状；血液指标主要

表现为红细胞生成明显下降，但也有实验观察到红细

胞生成明显升高［1，6-12］。

乙醇胺半数致死量 LD50 参考值见表 1。

表 1   动物实验中乙醇胺半数致死量（LD50）参考值（mg/kg）

乙醇胺种类 暴露途径 大鼠 小鼠 家兔

单乙醇胺（MEA）经口 205~1 020 700~15 000 1 000~2 900

经皮 1 000 — 1 000~2 500

腹膜腔内注射 67 50 —

二乙醇胺（DEA）经口 210~2 800 3 300 2 200

经皮 — — 8 100~12 200

腹膜腔内注射 — 2 300 —

三乙醇胺（TEA） 经口 5 500~11 300 740~7 800 5 200

经皮 — — >20 000

腹膜腔内注射 — 1 450 —

［注］数据来源于 https://toxnet.nlm.nih.gov和参考文献［1］。

3   发育毒性
目前关于乙醇胺的发育毒性，只有少数研究报

道。Mankes 等［13］报道给母鼠喂食 MEA 能够导致胚胎

发育异常；但在 Hellwig 和 Liberacki 的研究［14］中，并

未观察到 MEA 具有明显的发育毒性。Price 等［10］报道

大鼠孕期 DEA 暴露可导致妊娠失败以及幼仔死亡，

具有明显的发育毒性；Craciunesc 等［15-16］也发现 DEA

经皮作用于孕鼠，能够致产仔数减少，并导致胎鼠海

马神经前体细胞增殖受到抑制、凋亡。因此，DEA 有

较强的发育毒性，但 MEA、TEA 的发育毒性还有待于

进一步研究。

4   致突变性与致癌性
4.1   乙醇胺（MEA）

大部分致突变试验（Ames）研究结果显示，MEA

不具有致突变性［17-18］。少部分研究，如 Arutiunian 等［19］

曾发现 MEA 能够导致鼠伤寒沙门氏菌（TA1535）突变

率轻微地升高；霍娇等［20］的 MEA 致突变试验结果为

阳性，提示 MEA 可能具有一定的致突变性。细胞实验

结果显示，MEA不会导致大鼠肝脏细胞染色体畸变［17］，

但能导致人外周血淋巴细胞染色体发生轻微损伤［19］。

总体上，目前的研究结果显示 MEA 不具有明显的遗

传毒性，但存在争论。此外，MEA 的致癌性研究还缺

乏相关的动物实验和流行病学研究结果。
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4.2   二乙醇胺（DEA）

Ames试验未发现DEA具有致突变性［17，21］。在细胞

实 验 中，101~2 010 mg/L DEA 处 理 8 h 或 303~1 010 mg/L 

DEA 处理 2 h，均未导致中国仓鼠卵巢细胞染色体发

生畸变，但 3 010 mg/L DEA 处理 2 h 有轻微的致染色

体畸变效应［22］，说明 DEA 在较高剂量下可能具有

致突变性。美国国家毒理学计划（National Toxicology 

Program，NTP）研究结果显示，小鼠皮肤局部持续暴

露于 80~1 250 mg/kg DEA 13 周后，小鼠外周血细胞微

核试验结果呈阴性［9，23］，表明 DEA 长期慢性暴露不具

有明显的致突变性。因此，根据现有的研究结果，低

剂量 DEA 不具有遗传毒性，但高剂量 DEA 是否能够

导致遗传物质损伤，还需要进一步的研究。

动物致癌实验研究：NTP 披露的 DEA 经皮长期

暴露致癌研究动物实验数据显示，0~64 mg/kg（雄性

0~64 mg/kg，雌性 0~32 mg/kg）的 DEA 给药 104 周对大

鼠肿瘤发生率没有明显影响，但在 B6C3F1 小鼠中，

40~160 mg/kg 剂量的 DEA 能够导致肝脏肿瘤、肾小

管瘤的发生率明显升高［23］，说明 DEA 对小鼠具有致

癌性，而对大鼠却没有明显影响。2000 年，Spalding

等［24］报道 DEA（约 200~800 mg/kg）给药 20 周并没有

导致 p53+/- 小鼠和 Tg·AG 转基因小鼠的皮肤肿瘤发

生率明显增加，说明 DEA 经皮给药对小鼠的皮肤可

能不具有致癌性。

4.3   三乙醇胺（TEA）

大部分 Ames 试验结果显示，TEA 不具有致突变

性［17-18，25］，且 Mačor 等［26］的实验中也显示 TEA 致突

变作用也非常微弱。在细胞实验中，TEA 对中国仓鼠

肺成纤维细胞或大鼠肝脏细胞染色单体交换 / 染色体

突变率和 DNA 损伤程度均没有明显影响［17，25，27］。此

外，体内动物实验研究也显示，TEA 未导致小鼠外周

血红细胞或黑腹果蝇生殖细胞遗传物质发生损伤或

突变［23，28］。

在动物致癌实验研究中，Hoshino 和 Tanooka［29］报

道终生喂食含 TEA 食物的 ICR 小鼠肿瘤发病率与对

照组相比没有明显升高；Konishi 等［30］报道长期饮用

含 TEA 的水对 B6C3F1 小鼠的癌症发病率也没有明显

影响；Maekawa 等［11］虽然发现 TEA 能够导致雄鼠的肝

脏肿瘤和雌鼠的子宫内膜肉瘤、肾细胞腺瘤发生率上

升，但差异无统计学意义。1999 年，NTP 的初步实验结

果显示，TEA 经皮暴露并不能导致雄性大鼠肾小管腺

瘤发生率增加，但在两个最高剂量处理组中，肾小管

上皮细胞增生发生率有明显升高的趋势［31］。2004 年，

NTP 披露了进一步的实验结果，数据显示 TEA 能够导

致雄性和雌性 B6C3F1 小鼠肝血管肉瘤发病率明显增

加，但不具有剂量 - 效应关系［32］。NTP 认为虽然在实

验中观察到 TEA 有一定的致癌效应，但由于缺乏良好

的剂量 - 效应关系，还不能确定 TEA 具有致癌性［32］。

5   工作场所职业接触限值制定情况及研究现状
乙醇胺工作场所职业接触限值（occupational exposure 

limit values，OELs）如 表 2 所 示： 包 括 中 国 在 内，已

有 26 个国家 / 地区制定了 MEA 的 OELs，其中欧洲国

家 / 地 区 较 低，8 h 时 间 加 权 平 均 阈 值（time-weighted 

average，TWA）大多数为 2.5 mg/m3，美洲、亚洲、大洋

洲国家 / 地区相对较高，TWA 为 7.5~8.0 mg/m3；但对

表2   乙醇胺工作场所职业接触限值（mg/m3）

国家 / 地区
MEA DEA TEA

TWA STEL TWA STEL TWA STEL

中国 8 15 — — — —

欧盟 2.5 7.6 — — — —

美国（NIOSH） 8 15 15 — — —

美国（OSHA） 6 — — — — —

美国（ACGIH） 8 15 1* ≤ 5 倍 5 ≤ 5 倍

澳大利亚 7.5 15 13 — 5 —

奥地利 2.5 7.6 2 4 5 10

比利时 2.5 7.6 — — 5 —

加拿大 -Ontario 7.5 15 1* — 3.1 —

加拿大 -Québec 7.5 15 13 — 5 —

丹麦 2.5 5 2 4 3.1 6.2

芬兰 2.5 7.6 2 — 5 —

法国 2.5 7.6 15 — — —

德国（AGS） 0.5* 0.5* — — — —

德国（DFG） 0.51* 0.51* 1* 1* 5 10

匈牙利 2.5 7.6 — — — —

爱尔兰 2.5 7.6 1* — 5 —

意大利 2.5 7.6 — — — —

日本 7.5 — — — — —

拉脱维亚 0.5 7.6 — — — —

新西兰 7.5 15 13 — 5 —

波兰 2.5 7.5 9 — — —

新加坡 7.5 16 2 — 5 —

韩国 8 15 2 — — —

西班牙 2.5 7.6 2 — 5

瑞典 2.5 7.5 5 30# 5 10

瑞士 5 10 1* — 5 10

荷兰 2.5 7.6 — — — —

土耳其 2.5 7.6 — — — —

英国 2.5 7.6 13 — — —

［注］数据来源于 http://limitvalue.ifa.dguv.de/WebForm_gw2.aspx；*：可

吸入气溶胶和蒸汽（inhalable aerosol and vapour）；#：皮肤接触限

值；TWA：8 h时间加权平均阈值；STEL：短时间接触上限。
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于 DEA、TEA，大部分国家 / 地区（包括中国）仍未制

定相应的 OELs。OELs 的制定通常是以化学物质的安

全性评价和危险度评价为依据，根据国内外公开发表

的或未公开发表但经专家评议视为可靠的有关理化

特性、毒理学资料、职业卫生学或职业流行病学调查

资料、劳动者健康损害资料而定［33］。目前，国内外均

缺乏乙醇胺相关的职业卫生学或职业流行病学调查

资料，而仅从有限的毒理学资料推测出的限值是否适

用，还有待于进一步的观察。现有的有害因素 OELs

一般是指劳动者呼吸带空气中有害因素的浓度，但在

实际的采样检测工作中，难免存在偏差，工作场所空

气中有害因素的浓度检测数值并不能准确反映劳动

者实际接触有害因素的量。因此，除了制定工作场所

空气中有害因素 OELs，还应采取相应的接触生物标

志物监测手段，以准确反映劳动者真实的有害因素暴

露剂量。目前，国内外均未制定乙醇胺的生物接触限

值，该方面的研究还很缺乏。此外，现有的 OELs 制定

只考虑了单一有害因素暴露情况，而现实环境中往往

是多种有害因素同时暴露，现有 OELs 是否能够适用

于各种环境，仍然需要进一步的研究。

6   总结与展望
乙醇胺对皮肤、眼睛、呼吸道有刺激性，并可经

多种途径被人体吸收，并产生危害。其主要的靶器官

为肝脏、肾脏，主要毒性表现为肝毒性、肾毒性。目

前乙醇胺的一般毒性较为明确，但对其发育毒性、致

癌性的了解还不够。（1）生殖毒性：相关研究较少，

可用于评价的资料比较缺乏，并且已有研究之间的结

果还存在不一致。（2）致癌性：大多数研究结果显示

乙醇胺不具有明显的遗传毒性，但动物实验结果却提

示乙醇胺（如 TEA）有一定的致癌性。遗传物质损伤、

突变是肿瘤发生的主要原因，因此，乙醇胺可能通过

其他的机制作用机体，促进肿瘤的发生。目前已有一

些发现，如乙醇胺能够影响 B6C3F1 小鼠基因的甲基

化［34］，也可通过加速细胞 DNA 合成等途径促进细胞

增殖［35-36］，但这些作用机制是否最终导致了肿瘤的发

生，仍然需要进一步的研究。

 在乙醇胺工作场所职业接触限值的制定上，目

前我国只制定了 MEA 的限值标准，DEA 和 TEA 的限

值标准仍然缺乏。同时，目前各国还未制定乙醇胺的

职业接触生物限值。由于与空气监测相比，生物监测

更能够准确评价劳动者在职业活动中接触职业有害

因素的程度［37］，因此，乙醇胺的生物标志物及其接触

限值也是一个值得考虑的研究方向。
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