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除草剂
“

胺 草灵
”

毒 性 试 验

11 1
.

小鼠显性致死试验

农药毒理研 完室 王歌
.
徐惟安 都国令.. 来美珍 倪祖教 黄幸纤

对环境化学品进行遗传毒理学的研究是

毒性研究的重要项 目之一
。

据报道
,

D D T
、

六六六
、

敌敌畏
、

马拉松
、

西维因
、

代森锰
、

代森锌
、

代森锌锰等农药均对雄性实验动物

有性腺毒作用曰 )
。

在有机磷除草剂胺草灵 ( a m i p r o p h o s )

的迟发性神经毒性试验时
,

发现胺草 灵能引

起鸡冠萎缩下垂
,

辜丸明显萎缩
,

皋丸脏器

系数比对照组小 5 ~ 6 倍 (
2 )

。

小鼠肇丸细胞

染色体畸变的分析表明
,

60 毫克 /公斤 剂 量

的胺草灵对精母细胞有诱变作用 ( , )
。

`
显 性致 死

” ( d o m i n a n t l e t h a l i t了 )

是生殖细胞染色体多处断裂而引起杂合子的

死亡 《 `
,
。

根据上述试验结果推测胺草灵对小

鼠可能有显性致死作用
。

因此用胺草灵对小

鼠进行了显性致死试验
。

素有机化学研究所提供
。

用食油 配 成 悬 浮

液
。

设 3 个剂量组
,

分别 为 1 0 0
、

20
、

4 毫

克 /公斤
。

另设食油对照组 (扣毫升 /公斤 )和 1

个环磷酞胺 阳性对照组 ( 30 毫克 /公斤 )
。

每

组 12 只雄性小鼠
,

每天 1 次灌胃投药
,

并连续

交配 6 周
。

按同笼那周中间 1天算起
,

第1 4

天用颈椎脱臼法处死母 鼠
,

剖腹
、

检查子宫
,

记录每组受孕雌鼠数
,

活胎数与死胎数
,

然

后进行统计分析
。

实验动物为本校动物房繁殖
、

饲养的昆

明种小 鼠
,

雄鼠体重 35 ~ 40 克
,

母 鼠体 重

3 0~ 3 5克
。

材 料 和 方 法

胺草灵纯品 ( 含量 1 00 % )为南开大学元

实 验 结 果

实验结果按 S i m o n及 E m b r e e
等提出的

指标及统计学处理方法进行分析 ( 5 ~
’ )

。

死

胎数用 F r e e m a n 一

T u k e y 平方根转换法及非

参数法进行显著性检验
。

其它均数用 t 检验

作显著性检验
。

表 1 不同周 次 交配 各组雌性小鼠的妊振率
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一
、

由表 1可见
,

食油与环磷酞胺阳性

对照组和胺草灵各实验组 6 周内妊娠率均在

5 。%以 上
,

最高达 1 00 %
。

其中最低的是胺草

价华北辐射防护研究所
, .
鞍山市卫生防庆站

灵 1 0 0毫克 /公斤剂量组
,

第 2 周交配母鼠的

妊振率虽然只有 50 %
,

但经统计学处理与对

照组无显著差异
。
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表 2不同周次交配各组雌性小 鼠的平均着床数
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二
、

由表 2 可见
,

各组的平均着床数
,

除环磷酞 胺 第 6 周 ( 7
.

3 ) 外
,

均 波 动 在

8
.

3~ 1 2
.

6之间
。

各组间均无显著差异
.

三
、

由表 3 可见
,
食油组平均死胎数均

低于 1
,

环磷酞胺组第 l
、

2
、

3
、

5 周均

高于 l
,

最高达 4
.

0
。

第 l
、

2
、 .

3 周平均死

胎数与食油组相比
,

有非常显著差异 ( P <

。
.

01 )
。

胺草灵各剂量组虽然分别在各周中
,

有的平均死胎数高于 1 ,

但经显著性检验
,

仅

1 0 0毫克 /公斤剂量组第 5 周与食油组相比有

显著差异 ( P < O
。

05 )
。

表 3 不同周次交配各组雌性小 泉的平均死胎数
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表 4 不同周次 交名各组雌小性 戒的突变指数
八

给给 药 后 交 配 时 间间 阴 性 对 照照 阳 性 对 照照 胺 草 灵 毫克 /公斤斤
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食食食油 10 毫升 /公斤斤 环礴徽胺 3 0毫克 /公斤斤 10 000 2 00000

第第 1 周周 666 4 0二二 999 888 1222

第第 2 周周 888 ` 2二二 1777 555 TTT

第第 3 周周 ... 3 4二二 444 1000 1000
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第第
;

6 周周 222 2 2二二 13
...

丫丫 ggg
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X 1. 0
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.

0 5 二 P < .0 01
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由表 4可见
,

食油组的突变指数都

在 10 以下
,

而环磷酞胺组第 1
、

2
、

3
、

5
_

周都超过 1 0
,

最高达 42
,

表 5

与食油组相比均有

非常显著差异 ( P < 0
.

0 1 )
。

胺草灵 1 0 0 毫

克 /公斤剂量组第 5
、

6 周突变指数与食油组

相比有显著差异 ( P < 0
.

05 ) 云

不同周 次交配 各组雌 鼠有死胎母 成的百分率

给 药 后 交 配 时 间
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由表 5 可见
,

各组孕 鼠中有死胎母

鼠的百分率环磷酞胺组第 1
、

2周高达 1 00 %
,

胺草灵 1 00 毫克 /公斤剂量组第2
、

5 周分别达

1 00 %及 7 1
.

4%
。

但因食油组有死胎母鼠百分

率也较高
,

故经统计处理
,

仅环磷酞胺第 1

周与食油组相比有显著差异 ( P < 0
.

05 )
。

讨 论

一
、

环磷酞胺是巳知的诱变物
,

对小鼠

具有显性致死效应 《吕 )
。

本实验表明
,

环磷酸

胺 30 毫克 /公斤剂量
,

每天 1 次连续 5天经腹

腔注射
,

第 1
、
2

、
3

、

5周交配的母鼠平均死胎数

及第 1 , 2
, 3 ,

5周突变指数都明显高于食油组
。

第 1
、

2 周交配的孕
.

鼠中
,

有死胎的孕 鼠百分

率高达 1 00 %
,

显性致死为阳性
。

这表明环磷

酞胺能作用于精母细胞
、

精细胞及精子本身
。

二
、

胺草灵 1。。毫克 /公斤知量组
,

每天

1 次
,

连续 5天灌胃投药
,

第 5周交配的孕鼠
. 。

平均死胎数增加
,

第 5
、

6 周突变指数也相

应升高
,

与对照组有显著差异 ( P < 。
。

。5 ,`

平均死胎数增加是评价显性致冤的蔽珊
标

。

根据以上实验结果
,

可认为胺草灵 1瓜 ,。

毫克 /公斤剂量亚急性经消化道给药
,

对小鼠

有显性致死效应
,

主要作用于精母细胞
。

根

据原先的研究 ( “ 》 ,

其作用机 理是由于第一次

减数分裂期的精母细胞发生染色体断裂
,

而

染色体断裂容易造成染色体易位
,

进 而导致

胚胎的早期死亡 ( . )。 据报道 《 ’ “ ) , 大部份化

学物质主要作用于精细胞
,

但有少量化学物

质如丝裂霉素 C 主要作用于精母细胞
。

胺草

灵则属于后一种类型
。

三
、

按 S a m u e l 等人 ( ` )提出的标准
,

本

试验中食油对照组有死胎孕鼠的 百 分 率 偏

高
,

其原因待查
。

万、

四
、

胺草灵引起显性致死的生化毒理机

理
一

是否通过对辜丸酮合成的干扰— 有

待进一步研究
。

胺草灵对精子发生的影响也

应加以研究
。

小 结

胺草灵亚急性灌胃给药 1 00 毫克 /公斤剂

量
,

对小鼠引起显性致死突变
,

主要作用于

第一次减数分裂期精母细胞
。

这表明胺草灵

对人有潜在的遗传危害
。

参 考 文 献
.

1
.

黄幸纤
:

劳动卫生与环境医学 ( 6 )
:
38

.

1. 80

卫
.

黄幸纤等
:

浙江医科大学学报 日 ( 2 )
:
时

.

199T
3

.

徐惟安等
:

浙江医科大学学报 8 ( 3 )
:
12石

.

1. 7 0

4
.

S id n e y G r e e n
.

e t a l : C o n f
e er n c e o n C . r r e n t

s t a t u s o f B i
o a s s a y s i n G e n e t i e T o x i e o l o ` y

( G E N一 T o x ) P 6 4 D
e e

.

3 2 5
.

1. 8 0 U S A E P A

毛
.

S im o n G 5
.

e t a l
:

T
o x e i e o l A P P I P h a r m a e o l

二 4 T ( 2 )
: 4 1 5

.

1 9 7。

6
.

.S . u e l S
,

e t a l : T
o x e ie o l A p p l P h a r m a c o l

2 3 ( 1
一

4 )
: 2 8 8

.

19了2

T
.

E m b r e e J W
.

e t a l : T o x i e o l A P P I Ph a r m a c o l

14 0 ( 2 )
: 2 6 1

.

19 7了

8
.

S y k
o r a D

,
e t a l

:

M
u t a t io n

R
e s e a r e h 6名( 3 )

:
幼 l

,

197 9

: 高野喜一等
:

药物 O 特殊毒性 ( l) 胎儿毒性乏遗仁毒

性 P 13 0
.
1 9? 5

IO
.

C“
n e i l

o f t h
e E n v三r o n m e n t a 几M “ t a g e o S o c i e * y

S e ie u c e 1 87 : 5 04
.

1叨7肠


