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　 　 摘要： 选用 ８ 周龄的 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠交配受孕， 每组 １８ ～ ２０
只孕鼠。 于妊娠第 ６～ １５ 天， 染毒组以吡氟酰草胺灌胃染毒，
剂量分别为 １００、 ３００ 和 １ ０００ ｍｇ ／ ｋｇ； 阴性对照组用等量玉米

油灌胃； 阳性对照组于妊娠第 １２ 天腹腔注射环磷酰胺 ８ ｍｇ ／ ｋｇ。
妊娠第 ２０ 天处死孕鼠， 记录黄体数、 死胎数、 活胎数、 活胎

重量等， 并检查胎鼠外观、 内脏、 骨骼的畸形、 变异及功能

状况。 结果表明， 在试验剂量下吡氟酰草胺未对胚胎形成、
胎鼠生长以及外观、 内脏和骨骼造成影响。 吡氟酰草胺对大

鼠母体无明显毒性作用剂量为 １ ０００ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ）， 且该剂量

对子代亦不具有胚胎毒性和致畸作用。
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吡氟酰草胺属于取代吡啶基酰苯胺类除草剂， 主要用于

玉米、 大豆及麦田防除多种一年生禾本科杂草和阔叶杂草。
该品种为选择性接触和残留除草剂， 作用机制通过对八氢番

茄红素脱氢酶的抑制， 阻碍类胡萝卜素生物合成［１］ 。 酰胺类

除草剂具有优良的除草活性， 由于该类药剂具有杀草谱广、
效果突出、 价格低廉、 使用方便、 易于降解等优点， 在生产

中推广应用面积逐渐扩大。 而有关该药致畸作用的研究尚未

见报道， 为此进行了本试验研究。
１　 材料与方法

１􀆰 １　 试剂与仪器

吡氟酰草胺， 白色固体粉末， 略有异味， 某化工有限公

司提供。 环磷酰胺由某医院药房提供。 ＪＳ⁃Ａ 型大视场野工作

仪 （浙江瓯海机电工艺厂）。
１􀆰 ２　 动物

清洁级健康成年 Ｗｉｓｔａｒ 大鼠， 雌性 １００ 只、 雄性 １００ 只，
雌鼠体重 ２３０～２８２ ｇ， 雄鼠体重 ２５０～ ３５０ ｇ， 购于斯贝福 （北
京） 实验动物科技有限公司 ［ ＳＣＸＫ⁃（京） ２０１１—０００４ 号］。
饲养于中国疾病预防控制中心动物实验室 ［ ＳＹＸＫ⁃（京）
２００９—００３２ 号］， 室内温度 ２０ ～ ２３℃， 相对湿度 ４０％ ～ ５５％，
喂饲北京科奥协力饲料有限公司 ［ＳＣＸＫ（京）２００９—００１２ 号］
清洁级繁殖鼠料。

１􀆰 ３　 方法

１􀆰 ３􀆰 １　 动物分组　 将雄、 雌性大鼠按 １ ∶ １ 配对同笼， 次日

早晨检查底盘内有无脱落的阴栓， 将每日见有阴栓的雌鼠随

机分在 ３ 个染毒剂量组、 阴性对照组及阳性对照组中， 每组

１８～２０ 只孕鼠。
１􀆰 ３􀆰 ２　 剂量及染毒方法 　 设低、 中、 高 ３ 个染毒剂量组，
染毒剂量分别为 １００、 ３００ 和 １０００ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ）， 于妊娠第 ６
～ １５ 天灌胃染毒， 每天 １ 次， 连续 １０ ｄ， 每 ３ 天称体重 １
次， 并根据体重调整染毒量。 阴性对照组孕鼠于妊娠 ６ ～
１５ 天用等量玉米油灌胃。 阳性对照组于妊娠第 １２ 天腹腔

注射环磷酰胺 ８ ｍｇ ／ ｋｇ。
１􀆰 ３􀆰 ３　 样品配制 　 将吡氟酰草胺用玉米油配制成不同浓度

（０、 ５０、 １５０、 ５００ ｍｇ ／ ｍｌ） 溶液。 阳性对照组 （环磷酰胺）
浓度为 ８ ｍｇ ／ ｍｌ。
１􀆰 ４　 观察指标

染毒期间观察各剂量组孕鼠的一般状况、 体重及中毒症

状。 妊娠 ２０ ｄ 处死孕鼠并解剖， 取出子宫称重， 记录吸收胎

数、 黄体数、 活胎数、 死胎数， 测量胎鼠窝重及每只胎鼠的

体重、 身长和尾长。 观察胎鼠有无外观畸形。 每窝取 １ ／ ２ 活

胎鼠用茜素红染液染色， 检查胎鼠骨骼。 另取 １ ／ ２ 活胎鼠浸

入波恩氏液中 １ 周以上做内脏检查。
１􀆰 ５　 统计分析

吸收胎数、 死胎数、 外观畸形率、 内脏畸形率和骨骼畸

形率采用 χ２ 检验进行数据分析， 其余数据采用单因素方差

分析。
２　 结果

２􀆰 １　 动物一般状况

试验期间各组孕鼠进食、 饮水、 活动、 外观等未见异常

表现， 各剂量组平均体重与阴性对照组比较差异无统计学意

义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见表 １。
２􀆰 ２　 对胚胎形成的影响

各染毒剂量组和阳性对照组妊娠动物的黄体数、 着床数、
活胎数、 吸收胎数和死胎数与阴性对照组比较差异均无统计

学意义 （Ｐ＞０􀆰 ０５）。 见表 ２。
２􀆰 ３　 对胎鼠生长发育的影响

低、 中、 高染毒剂量组胎鼠的平均体重、 身长、 尾长与

阴性对照组比较差异均无统计学意义， 阳性对照组胎鼠的平

均体重、 身长、 尾长均显著低于阴性对照组 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 见

表 ３。
２􀆰 ４　 对胎鼠外观、 内脏和骨骼畸形的影响

各染毒剂量组胎鼠均未发现外观畸形。 阳性对照组部分
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表 １　 吡氟酰草胺染毒前后各组孕鼠平均体重 （ｘ±ｓ） ｇ

组别
妊娠天数

０ ３ ６ ９ １２ １５ １８ ２０

阴性对照组　 ２５６􀆰 ６±１４􀆰 ０ ２７６􀆰 ５±１２􀆰 １ ２８８􀆰 ９±１１􀆰 ０ ３０１􀆰 ４±１６􀆰 ７ ３１２􀆰 １±２０􀆰 ０ ３３５􀆰 １±１８􀆰 ８ ３６８􀆰 ０±２９􀆰 ０ ４０３􀆰 ２±３２􀆰 ３

低剂量染毒组 ２７０􀆰 ６±３６􀆰 ９ ２７４􀆰 １±１０􀆰 ４ ２８６􀆰 ４±１５􀆰 ６ ２９５􀆰 ３±１５􀆰 ２ ３１１􀆰 ０±１７􀆰 ６ ３３２􀆰 ８±１９􀆰 ８ ３７７􀆰 ６±２１􀆰 １ ４０９􀆰 ３±２３􀆰 ８

中剂量染毒组 ２５８􀆰 ７±１３􀆰 ０ ２８１􀆰 ３±１２􀆰 １ ２９４􀆰 ０±１４􀆰 ５ ２９９􀆰 ６±１８􀆰 ４ ３１７􀆰 ６±１５􀆰 ７ ３４１􀆰 ５±１５􀆰 ８ ３８６􀆰 ７±１９􀆰 ４ ４２０􀆰 ０±２１􀆰 ４

高剂量染毒组 ２５６􀆰 ４±１０􀆰 ９ ２７３􀆰 １±１０􀆰 ８ ２８５􀆰 ４±１４􀆰 ５ ２９０􀆰 ９±１９􀆰 １ ３０５􀆰 ８±１９􀆰 ６ ３３２􀆰 ２±１７􀆰 ７ ３７７􀆰 ６±２０􀆰 ６ ４１２􀆰 ７±２１􀆰 ２

阳性对照组　 ２５８􀆰 ９±１３􀆰 ８ ２７６􀆰 ８±１３􀆰 ２ ２９１􀆰 ２±１４􀆰 ４ ３０３􀆰 ４±１７􀆰 ６ ３１６􀆰 ４±２０􀆰 ３ ３３５􀆰 ０±１８􀆰 ４ ３７１􀆰 ４±２２􀆰 ４ ４０３􀆰 ０±２２􀆰 ２

表 ２　 染毒各组胚胎形成情况

组别 受孕鼠只数
黄体数

（ｘ±ｓ）

着床数

（ｘ±ｓ）

活胎数 吸收胎 死胎

ｎ ｘ±ｓ ｎ ％ ｎ ％

阴性对照组　 １８ １５􀆰 １±２􀆰 ４ １５􀆰 ２±３􀆰 ９ ２４４ １３􀆰 ６±４􀆰 ２ ２８ １１􀆰 ３４ ２ ０􀆰 ８１

低剂量染毒组 ２０ １７􀆰 ０±３􀆰 ４ １６􀆰 ０±２􀆰 １ ３０３ １５􀆰 ２±２􀆰 ８ １７ ５􀆰 ３０ １ ０􀆰 ３３

中剂量染毒组 ２０ １５􀆰 ４±２􀆰 ７ １５􀆰 ３±３􀆰 ０ ２８８ １４􀆰 ４±２􀆰 ８ １５ ４􀆰 ９０ ３ １􀆰 ０３

高剂量染毒组 ２０ １５􀆰 ４±２􀆰 １ １６􀆰 ５±２􀆰 ０ ３１６ １５􀆰 ８±２􀆰 ２ １２ ３􀆰 ６４ ２ ０􀆰 ６３

阳性对照组　 ２０ １６􀆰 ０±２􀆰 ７ １５􀆰 ４±２􀆰 １ ２９９ １５􀆰 ０±２􀆰 ０ １０ ３􀆰 ２４ ０ ０

表 ３　 染毒后各组胎鼠生长发育情况 （ｘ±ｓ）

组别 活胎鼠只数
胎鼠均重

（ｇ）
身长

（ｃｍ）
尾长

（ｃｍ）
窝均重

（ｇ）
子宫重

（ｇ）

阴性对照组 ２４４ ３􀆰 ９１±０􀆰 ３７ ３􀆰 ６５±０􀆰 １７ １􀆰 ３４±０􀆰 １０ ５３􀆰 ００±１５􀆰 ９１ ７９􀆰 ７３±２２􀆰 ８６

低剂量染毒组 ３０３ ３􀆰 ９３±０􀆰 ３４ ３􀆰 ６２±０􀆰 ２１ １􀆰 ３５±０􀆰 ０９ ５９􀆰 ６６±１０􀆰 ９９ ８８􀆰 ２３±１５􀆰 １９

中剂量染毒组 ２８８ ４􀆰 １２±０􀆰 ２８ ３􀆰 ６５±０􀆰 １６ １􀆰 ３６±０􀆰 ０８ ５９􀆰 ５２±１１􀆰 ４６ ８７􀆰 ３７±１５􀆰 ６７

高剂量染毒组 ３１６ ３􀆰 ９７±０􀆰 ０４ ３􀆰 ６０±０􀆰 １７ １􀆰 ３４±０􀆰 １０ ６３􀆰 ０９±１０􀆰 ２０ ９４􀆰 ２２±１４􀆰 ２９

阳性对照组 ２９９ 　 ３􀆰 ４９±０􀆰 ４６∗∗ 　 ３􀆰 ４４±０􀆰 ２７∗∗ 　 １􀆰 ３１±０􀆰 １４∗∗ ５３􀆰 ８０±１１􀆰 ７６ ７７􀆰 ７３±１０􀆰 ７３

注： 与阴性对照组比较， ∗∗ Ｐ＜０􀆰 ０１

胎鼠出现脑膨出及短尾， 外观畸形率与阴性对照组比较差异

有统计学意义。 各组胎鼠内脏检查均未发现畸形改变。 阴性

对照组和各染毒剂量组胎鼠均存在胸骨缺失和囟门增大， 但

其发生率差异未见统计学意义， 故应与染毒无关。 阳性对照

组部分胎鼠枕骨、 肋骨及胸骨异常， 与阴性对照组比较差异

有统计学意义 （Ｐ＜０􀆰 ０１）。 见表 ４。
表 ４　 各组骨骼畸形率比较

组别 畸形率 （％）

阴性对照组　 ２􀆰 ３４ （３ ／ １２８）
低剂量染毒组 １􀆰 ９４ （３ ／ １５５）
中剂量染毒组 ２􀆰 ０１ （３ ／ １４９）
高剂量染毒组 １􀆰 ８５ （３ ／ １６２）
阳性对照组　 　 　 ５４􀆰 １９ （８４ ／ １５５）∗∗ 　

注： 与阴性对照组比较， ∗∗ Ｐ＜０􀆰 ０１

３　 讨论

目前对吡氟酰草胺毒性的研究较为全面， 大鼠的急性经

口、 经皮试验均属低毒， 对家兔的眼睛和皮肤无刺激性。 大

鼠急性吸入 ＬＣ５０ （４ ｈ） ＞２􀆰 ３４ ｍｇ ／ Ｌ （空气）。 大鼠 １４ ｄ 亚急

性试验结果表明， 于 １ ６００ ｍｇ ／ ｋｇ 染毒剂量下无不良影响。 ９０

ｄ 饲喂试验， 狗的无作用剂量为 １ ０００ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ）， 大鼠为

５００ ｍｇ ／ ｋｇ。 Ａｍｅｓ 试验无致突变性［２］ 。 关于吡氟酰草胺的致畸

作用研究尚未见报道。
在致畸试验中， 经常存在母体毒性和胎儿毒性两项观察

指标。 母体毒性是指外源性理化因素对孕母体产生的损害作

用， 包括体重减轻、 中毒症状和体征， 甚至死亡； 胚胎毒性

通常指外源性理化因素造成孕体着床前后直到器官形成期结

束所有的毒性［３］ 。 本试验在 １ ０００ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ）时未发现吡氟

酰草胺对大鼠的母体毒性反应和胎儿毒性及致畸作用， 故致

畸毒性的无明显有害作用水平为 １ ０００ ｍｇ ／ （ｋｇ·ｄ）。 本研究

为该农药的安全生产和使用提供了必要的科学依据。
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