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［摘　要］目的：观察９５％二氯吡啶酸原药对鼠伤寒沙门菌回复突变试验（Ａｍｅｓ试验）菌株基因突变和中国
地鼠肺（ＣＨＬ）细胞染色体畸变的影响，初步探讨其遗传毒性，为该农药的毒理学安全性评价提供基础数据。方
法：采用Ａｍｅｓ试验及ＣＨＬ细胞染色体畸变试验在直接作用或代谢活化条件下，分别设立试验剂量组和阴性、
阳性对照组，３７℃培养检测。结果：９５％二氯吡啶酸原药在直接作用或代谢活化条件下，对鼠伤寒沙门菌
ＴＡ９７、ＴＡ９８、ＴＡ１００、ＴＡ１０２各剂量组回复突变菌落数均未超过阴性对照组回变菌落数的２倍；ＣＨＬ细胞染色体
畸变试验显示各剂量组与阴性对照组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）。结论：在本试验条件下，９５％二氯
吡啶酸原药无诱发鼠伤寒沙门菌基因突变和ＣＨＬ细胞染色体畸变作用。
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　　二氯吡啶酸 （ｃｌｏｐｙｒａｌｉｄ，又名龙拳）是美国
陶氏益农有限公司开发生产的一种吡啶羧酸类

除草剂，其除草效果较好，由于具有杀草谱宽、适

用于多种作物、与其它除草剂混用提高对难治杂

草的防效等优点，尤其对油菜田难防阔叶杂草稻

槎菜有特效，目前正在我国油菜产区广泛推

广［１］。据资料表明，二氯吡啶酸在环境介质和生

物样品中的残留期较长，其对自然环境及人类的

潜在危害值得关注［２，３］。目前，关于二氯吡啶酸

的遗传毒性方面资料较少，因此于２０１０年１１月
开展了此项研究，应用 Ａｍｅｓ试验和体外染色体
畸变试验，从基因突变和染色体畸变２个方面了
解二氯吡啶酸的遗传毒性，为该农药的安全性毒

理学评价提供基础数据。
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１　材料与方法

１１　材料
１１１　受试物　９５％二氯吡啶酸原药，白色絮状
固体。试验时用二甲基亚砜（ＤＭＳＯ）溶解配制。
１１２　菌株及细胞　Ａｍｅｓ菌株，采用经生物学特
性鉴定符合要求的鼠伤寒沙门菌组氨酸营养缺陷

型ＴＡ９７、ＴＡ９８、ＴＡ１００、ＴＡ１０２菌株，由军事医学科
学院毒物药物研究所提供。中国地鼠肺（ＣＨＬ）细
胞株，由中科院昆明动物研究所提供。大鼠肝微粒

体代谢活化酶（Ｓ９）由苯巴比妥钠和β萘黄酮诱导
制成，经鉴定符合要求后于－８０℃低温保存。
１２　方法
１２１　Ａｍｅｓ试验　依据 ＧＢ１５６７０１９９５《农药登
记毒理学试验方法》采用平板掺入法，在加 Ｓ９（＋
Ｓ９）和不加 Ｓ９（－Ｓ９）条件下进行测试

［４］。根据预

试验结果以每皿５０００μｇ为最高剂量，按５倍组
距下设每皿１０００、２００、４０、８μｇ４个剂量组，同时
设自发对照组、阴性对照组和阳性对照组。阳性对

照组不加 Ｓ９的 ＴＡ９７、ＴＡ９８和 ＴＡ１０２菌株用敌克
松（Ｄｅｘｏｎ），ＴＡ１００菌株用叠氮钠（ＮａＮ３）；阳性对
照组加Ｓ９的 ＴＡ９７、ＴＡ９８和 ＴＡ１００菌株用２氨基
芴（２ＡＦ），ＴＡ１０２菌株用 １，８二羟基蒽醌（１，８
ＨＡＱ）。３７℃培养４８ｈ后计数每皿回变菌落数，
每个剂量作３个平行皿。重复试验１次。
１２２　ＣＨＬ细胞染色体畸变试验　依据文献

［５］方法，采用 ＣＨＬ细胞株进行试验，根据预试
验结果在加入或不加入 Ｓ９的条件下，９５％二氯吡
啶酸原药的最高剂量均为５０００ｍｇ／Ｌ，按２倍组
距下设２５００ｍｇ／Ｌ和１２５０ｍｇ／Ｌ２个剂量组，同
时设阴性对照、阳性对照。不加 Ｓ９的阳性对照为
丝裂霉素 Ｃ（ＭＭＣ）；加 Ｓ９的阳性对照为环磷酰
胺（ＣＰ）。３７℃培养 ２４ｈ后收获细胞，低渗处
理，制片、阅片。油镜下每组观察中期细胞分裂

相２００个（阳性对照组观察１００个细胞），记录畸
变类型，计算染色体畸变率（％）。每个剂量作２
个平行孔。

１２３　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１５０软件建立数
据库进行统计处理。Ａｍｅｓ试验以试验组的回变菌
落数大于阴性对照组回变菌落数的２倍，并呈剂量
－反应关系，判为阳性。剂量－反应关系采用相关分
析，染色体畸变试验用 Ｒ×Ｃ表 χ２检验。Ｐ＜００５
表示差异有统计学意义。

２　结果

２１　Ａｍｅｓ试验
试验结果表明，受试物各剂量组对各测试菌株

在加或不加Ｓ９的条件下，其回变菌落数均未超过
阴性对照组回变菌落数的２倍，亦无明显的剂量－
反应关系，而阳性对照组各测试菌株的回变菌落数

均明显增加，并超过阴性对照组回变菌落数的２倍
以上。见表１。

表１　９５％二氯吡啶酸原药的Ａｍｅｓ试验结果（ｘ±ｓ）
Ｔａｂ．１　ＲｅｓｕｌｔｓｏｆＡｍｅｓｔｅｓｔｗｉｔｈ９５％ ｃｌｏｐｙｒａｌｉｄ

组别
剂量

（μｇ／皿）

回变菌落数

ＴＡ９７
－Ｓ９ ＋Ｓ９

ＴＡ９８
－Ｓ９ ＋Ｓ９

ＴＡ１００
－Ｓ９ ＋Ｓ９

ＴＡ１０２
－Ｓ９ ＋Ｓ９

自发对照 ０ １１７±１３ １２１±１７ ３０±６ ３６±４ １２７±７　 １１９±１６ ２４０±２０ ２４１±６　

阴性对照 ０ １２２±１６ １１５±１０ ３４±９ ３２±４ １２５±１４ １３２±９　 ２４７±２０ ２５２±２３

二氯吡啶酸

８．０ １２３±１９ １１９±１６ ２９±４ ３０±３ １４９±６　 １２６±１９ ２６４±２０ ２６７±１１

４０．０ １２７±１６ １１２±６　 ３３±２ ３２±３ １４６±２６ １１５±２２ ２４６±１５ ２４９±２３

２００．０ １０５±５　 １２０±５　 ３４±４ ３０±６ １４０±２０ １２３±２３ ２３８±２９ ２４７±１１

１０００．０ １２２±１４ １１１±１６ ３５±３ ３２±６ １３２±２２ １２７±２０ ２６８±２９ ２６６±２４

５０００．０ １１５±８　 １２０±９　 ３２±４ ２６±２ １３７±１８ １２７±４　 ２４８±２３ ２５５±１９

阳性对照 Ｄｅｘｏｎ ５０．０ ２９５３±１８６　 １１２０±１３０ ７８５±８０

　　　　 ＮａＮ３ １５ １０１５±１４０

　　　　 ２ＡＦ １０．０ １１３９±１１３ １１５７±１５８ １１６７±１１７

　　　 　１，８ＨＡＱ ５０．０ ７７１±３４
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２２　ＣＨＬ细胞染色体畸变
表２显示，在加或不加Ｓ９的条件下，９５％二氯

吡啶酸原药各剂量组的染色体畸变率与阴性对照

组比较差异均无统计学意义（Ｐ＞００５）；阳性对照
组（ＭＭＣ和ＣＰ）染色体畸变率显著增加，与阴性对
照组比较差异有统计学意义（Ｐ＜００１），畸变类型
主要有断裂、缺失和交换。

表２　９５％二氯吡啶酸原药的ＣＨＬ细胞
染色体畸变结果

Ｔａｂ．２　Ａｎａｌｙｓｉｓｒｅｓｕｌｔｓｏｆｃｈｒｏｍｏｓｏｍａｌ
ａｂｅｒｒａｔｉｏｎｔｅｓｔｗｉｔｈ９５％ ｃｌｏｐｙｒａｌｉｄ

组别
剂量

（ｍｇ／Ｌ）
Ｓ９
观察细胞

数（个）

染色体异常

细胞数（个）

畸变细

胞率（％）
阴性对照　 ０ ＋ ２００ １６ ８．０

－ ２００ １０ ５．０

二氯吡啶酸　
１２５０．０ ＋ ２００ １６ ８．０

－ ２００ １８ ９．０
２５００．０ ＋ ２００ １５ ７５

－ ２００ １９ ９５
５０００．０ ＋ ２００ １４ ７．０

－ ２００ １６ ８．０
阳性对照ＭＭＣ ０５ － １００ ３５ ３５．０（１）

　　　　ＣＰ ２５．０ ＋ １００ ２４ ２４．０（１）

（１）阳性对照与阴性对照比较，Ｐ＜００１；加 Ｓ９时，９５％二氯

吡啶酸原药各剂量组与加 Ｓ９的阴性对照比较，χ
２＝０１９５，

Ｐ＞００５；不加Ｓ９时，９５％二氯吡啶酸原药各剂量组与不加

Ｓ９的阴性对照比较，χ
２＝３３６０，Ｐ＞００５

３　讨论

二氯吡啶酸除草剂，在目前的油菜田杂草管

理体系中起着非常重要的作用，能有效提高防治效

果和减轻劳动强度。随着该农药的发展和需求量

的日益增长，随之而来的安全性问题备受关注，对

其远期危害的研究也显得尤为重要。

Ａｍｅｓ试验是目前国际公认的检测环境化学物
的致突变性、致癌性的首选试验，是应用最广泛的

检测基因突变的有效方法，试验菌株中 ＴＡ９７、

ＴＡ９８可检测各种移码型致突变物，ＴＡ１００可检测
碱基对置换致突变物，ＴＡ１０２可检测氧化型致突变
物，分别从不同角度判定其致基因突变性［６］。本

试验在 －Ｓ９和 ＋Ｓ９条件下，受试物各剂量组均未
诱发测试菌株回变菌落数明显增加，结果为阴性，

显示９５％二氯吡啶酸原药无诱发菌株基因突变活
性。

体外哺乳动物细胞染色体畸变试验是目前较

新颖实用的短期致突变试验之一，反映的遗传学

终点是染色体分离改变和染色体完整性改变［７］。

从该试验也未观察到９５％二氯吡啶酸原药能引起
细胞染色体畸变率增加。根据以上试验结果，从基

因突变和染色体畸变两个方面检测均未观察到该

农药的致突变作用，显示无潜在的遗传毒性。该研

究结果为９５％二氯吡啶酸原药遗传毒性资料的完
善及安全性评价提供了数据支撑，并为进一步的研

究提供了一定的参考依据。
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