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除 草 剂 胺 草 灵 毒 性 试 验
V

.

果蝇伴性隐性致死试验

农药毒理研完室 徐 帷安 杨 丽 英 膝素珍 黄幸纤

有 机磷除草剂胺草灵( 八 mi pr o ph o s )
.

化学 名O 一(2 一硝基一 遭一甲 基 )一O 一

乙基一N 异丙基 硫 磷 酞 胺酪
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大鼠经口急性毒性 L D
。 。

为 7 9 4 m幻 k g

( 5 5嫂一 2 0 8 0 )
,

小鼠 L D
。 。

为 2 0 0 0 主二 g / k g

( 1 4 3 0一 3 7 8 0 )
,

属低毒类
。

我们在进行该

药迟发性神经毒性时
,

发现该药对公鸡有性

腺毒作用
,

表现在公鸡不再啼叫
,

鸡冠萎缩

下垂
,

牟丸明显萎缩
,

肇丸脏器系数比对照

组小 4 一 5 倍 ( ’ 》 。

为此
,

我们曾对该药进行

一系列生殖细胞效应的观察
,

一

证明该药在 60

m g k/ 酬于对
一

小鼠肇丸精 母 细 fo)J 有致突变作

用 ( 2 》 , 1。。m g / l
: g时对桔母细 a]J 有显性致死

突变 ( “ 》 ,

并可诱发小鼠精子畸形 ( ` 》 。

这典

均表明胺草灵是一种遗传毒性剂
。

为进一步

证实该农药对生殖细胞的遗传学效应是否包

括基因突变
,

进行了 果 蝇 伴 性 隐性致死 i式

验
。

果蝇具有对外来物质的代谢 (酶 )系统
,

它们的作用谱及程度类似哺 乳 动 物 内的系

统
,

故能代谢
、

活化各种化合物
,

因此 能检

测许多种前致癌物和短寿命的中间代谢产物

的诱变剂
。

果蝇伴性隐性致死试验方法灵敏
,

在果蝇的 X 染色体 中有 7 00 ~ 80 0个座位
,

能

突变成隐性致死
,

同时判断是否引起突变的

终点很客观
、

明确
、

容易掌握
,

故该试验是

目前整体测试系统中能检出基因突变
、

小缺

失的最简便
、

快速
、

经济的方法
。

材 料 和 方 法

实验用的雄蝇为 3 天龄的 C a s ot n 一

S 野

生型品系 ( 杭州大学生物系提供 )
,

处女蝇

为 2 一 6 天龄的 M ul l e卜 5 品系 ( 北京大学

生物系提供 )
。

胺 草灵 ( 南开大学元素所提

供 )纯度为 1 0 0%
,

M M S系市售 ( 德 国 M e r e k

公司产品 )
。

实验前先进行预 试
,

M M S 先溶于二甲

亚讽中
,

然后拌入培养基
,

加入培养基后 的

M M S最终浓度为 5 。卜m ,

二甲亚飒为 2 %
,

放

入野生型雄蝇
,

接触 2 4小时后移入标 准培养

纂
,

2 4小时
一

后观察果蝇存活情况
。

胺草 灵研细

后
,

按 50 0 m M 浓度
,

与少量食用红色素拌入

冷却到邪 ℃的新鲜培养 基中
,

迅速搅拌约 2

分钟使充分混匀 《 5 )
,

放入雄蝇接触 48小时
,

观察果蝇存活及粪使 色泽
。

根据初 试结果 认

为拌饲可 行
,

然后按 卜法但不加 食用 色素给

药 4 天
,

按实验 没计程序 3 : 2 : 2 交配
,

观 察不育情况
。

根据顶试结果
,

决定正式实验以胺草 灵

0
、

飞0 0
、

3 0 0
、

5 0 Om M 和 5 0卜LM 的 M M S给

药
,

给药前先饥饿 4 小时
。

胺草 灵给药 9 6小

时
,

M M S给药 48 小时
,

给药后雄蝇按 3 : 2

: 2 程序与 M ul l e 卜 5 处女蝇以厂 3交配
,

即每一管有一只经处理过 的 雄 蝇 每 隔 3
、

2
、

2 天分别与一批新处女蝇交配
。

孵出的 F :

代再以每一管 (即交配数 )按雌与雄 1 , l 进

行 F
、
一 P 。

交配
,

按W u r
却

e r
等 ( 。 》所述的标
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准于4 1天 后 观 察 F
Z

代
,

记录致死数
、

小 育

数
,

对可疑的则继续进行 F
3

代培养和观察
。

果蝇均在 2 5 ℃室温下孵育
。

根据受试染色体

数 ( 即 F
工

代交配的雌蝇数 减 去 不育数 ) 与

致死阳性管数求出致死率
。

按 K as t e n b a u m

一 B o w m a n 方法进行统计和评价 ( ’ )
。

结 果 与 讨 论

一
、

实验结果表明 ( 表 1 )
,

空白对照

的自发突变率为 0
.

28 %
。

据美国环 境 保 护

局的报告 ( “ )标 准品系的自发突变率为 0
.

1一

0
.

3%
。

K i lb e y等 ( 9 )认为 2 0多年来几 个 实

验室的结果基本相近
,

自发 突 变 率 为 O一

0
.

3 3%
。

据此
,

可认为我室果蝇的 自发致死

率在一般正常范围内
。

阳性对照物 M M S 的

致死率为 3
.

54 %
,

与空 白对照组有非常显著

意义 ( P < 0
.

01 )
,

说明所用的果蝇品系和

试验方法是可信的
。

表 1 胺草灵的果蝇伴性 隐性致死试验结果

计一总

一 致死牢拓
致死数

II

一 受色
试休
染数

致死率拓致死数
致死率多

致死数
致死率男

致死数

受试物

剂 量

( m M )

受色

试体
染数

受色
试休
染数

受色

i式体
染数

6 00

7 89

1 0 64

5 64

6 52

0
.

3 3
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O“尸allnnJ佗nQUnOJ任O幼通二口口叹do公ù勺nn
空白对照 一

M M S 5 0 1̀ M

胺草灵 5 0D

胺草灵3 00

胺草灵 100

2

2 8

13

5

l

6 2 1

7 0 0

1 0 5 4

5 7 2

6 8 2

.

2 0
.

3 2

2 4 3
.

4 3神

12 1
.

1 4

3 0
.

5 2

2 0
.

2 9

1 0 1了

18 3
.

0 8

9 0
.

9 6

2 0
.

3 4

2 0
.

3 1

18 10

签 2 0了4

3 0 5 8

1 7 2 9

19 8 0

5 0
,

2 8

5 O

é.122黑

朴
P < 0

.

0 1

表 2 5 00 m M 组 脍草灵二次实验 结果

一致死率多

总 计

孜数死受色
尾式休
染数

.

致死率万

I一孜死数
·

459I

致死率男
致死数
一

a612受色
试体
染数

受 色

试休
染数

我死率另致死数数色体受试染

实验次数

1

2

总计

4 6 1

BD3

10 6 4

8

l 3

1
.

0 8 4 D8

1
.

3 3 6 4 6

1
.

2 2 1 05 4

0
.

9 4

0
.

9 7

U
.

甘6

12分3

17 65

3 0 5 8

1 5 1
.

1 0

1 9 1
.

0 8

3 4 1
_

1 1

二
、

为获得实验的重现性
,

对 5 00 m M胺

草灵进行了一次重复
,

根据实验结果 (表 2 )

两次数据基本接近
,

故将二次实验结果相加

列入表 1
。

从表 1可见 50 O m M 胺草灵的致死

率为 2
.

2 1%
,

有非常显著意义 ( P < 0
.

0 2 )
。

至于各期特异性分析 及 3 00 m M 剂量组因样

本数较少按 K a s t e n b a u m一 B o w m a n 法未见

有显著意义
,

但 50 Om M 的各窝及 3 00 m M 的

第 1
、

3 窝和总数均为对照组的倍量
。

各剂

量组的致死率
, 5 0 0

、
3 0 0和 1 0 0 m M 分别为

1
、
n %

、
0

.

5 8% 和 0
。

2 5 %
,

有一定的剂量效

应关系
。

根据试验组的突变率大于 自发突变

率的两倍
,

并有剂量效应者为阳性反应 ( ’ 。 )

的标准
,

可认为胺草灵在高剂 量时对果蝇伴

性隐性致死试验 阳性
。

三
、

果蝇伴性致死试验对人的意义
,

.

国

际环境致变物和致癌 物 防 护 委员会 ( “ )认

为
,

果蝇伴性隐性致死试验所 能检出遗传学

改变的几种类型 (点突变
、

小缺失
、

重排 )
,

特别是小缺失
,

相信亦与 人 的 遗 传负荷有

关
。

点突变对杂合的携带者的有害效应是 明

显地增加
。

K i l b y ( ’ 》 认为 果 蝇试验阴性结

果在没有其他真核系统试验支持前不 能完全

宣称为无诱变性
,

但如果 ( 下 转第 17 6 页 )
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迄今国内外文献记载的 Hb N e wYr ok

十多个家系中
,

除了 2 个是古 巴 人 ( “ ) , 1

个是泰国人 ( ’ “ 〕外
,

其余均为 中国血统
。

这

种异常血红蛋白在我国分布较广
,

以南方发

生率比较高
。

根据血红蛋白普查 结 果
,

H b

N e w Y or k的发生率在广东 省 为 5邝
,

62 1 ,

湖南省为 2 / 2
, 2 6 8 ,

江西省为 1 / 9
,

0 4 2 ,

湖北

省为。八
, 2 3 9

。

H b N e w Y o r k在我国上述 4

省的发生率为。 : 38 编 ( ’ 3 )
。

H b N e w Y or k

在浙江省的发生率还有待于进一步开展血红

蛋白病的普查工作
。

一般异常血红蛋白都有

家族遗传史
,

弄清这种血红蛋 白在浙江的发

生情况对研究我国 H b N e w Y or k在不同民

族间的分布是很有必要的
。
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( 紧接第 工68 页 ) 是阳性效应
,

必须认为有

高的实际价值
。

从本实验及 以前实验的结果

表明
,

胺草灵不仅能诱发生殖细胞的染色体

畸变
,

且也是基因突变的诱发剂
。

基因突变

可以遗传给后代
,

故该农药对人的生殖细胞

可能有潜在性损伤
。

’

( 承北京
’

大学生物系及 杭州 大学生 物系

提供果蝇原种特此致谕 )
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