
B4 药物及食品的致突变性测试部分

B4 - 1 鼠伤寒沙门氏菌试验检测盐酸西替立嗪的诱变性

马明福1 　李练兵1 　徐小丽1 　曾维三1 　王治乔2

(1 重庆市计划生育科学研究所 重庆 400020 　2 军事医学科学院毒物药物研究所 北京 100850 )

盐酸西替立嗪是河北省药物所提供的一种治疗过敏性荨麻疹、皮肤瘙痒、季节性鼻炎、多年过敏性鼻

炎的药物。动物致畸试验证明无致畸作用。本文用 Ames 法对盐酸西替立嗪进行了致突变研究。盐酸西替

立嗪为白色粉末 , 易溶于水。试验菌株 TA97 , TA98 , TA100 , TA102 由 B1N1Ames 提供 , 液氮贮存。各

培养基配制、菌株基因型鉴定、S9 制备和 S9mix 组成均按标准执行。盐酸西替立嗪在标准平皿掺入试验的

±S9mix1 - 5000μg/ 皿 6 个剂量的 3 次重复试验表明 , 各剂量组所对应菌株的回复突变菌落数均未超过各自

自发回变菌落数 2 倍 , 结果判为阴性。试验同时还设自发回变、溶剂、S9mix 和 Dau , MMS , 2 - AF , 118

- Dan 诱闭沅剂作阳性对照进行平行试验比较。因此 , 盐酸西替立嗪在本实验条件下对 Ames 试验菌株无致

突变性 , 即无诱发原核生物基因突变的作用。

B4 - 2 利凡诺对人外周血淋巴细胞姐妹染色单体互换的影响

李练兵 　曾维三 　马明福 　刘 　锋 　鹿 　纯 　徐小丽 (重庆市计划生育科学研究所 重庆 400020)

利凡诺是一种中期妊娠引产、安全、有效药物。本文用人体外周血淋巴细胞姐妹染色单体互换 (SCE)

试验进行了利凡诺的诱变性研究。利凡诺由某制药厂生产 , 批号 920101 , 黄色结晶粉末 , 纯度 99 % , 溶于

水。本研究对健康、无有害物质及射线接触史、无烟酒嗜好、无家族遗传病史及传染病史 , 自愿要求终止

妊娠者进行注射药物前 (自身对照) 与注射利凡诺 100mg/ 次。ip 后 24 和 48h 的静脉血作比较试验 , 每组

分析 30 个第二周期细胞。结果 30 例终止妊娠者接受利凡诺处理后 24h SCE频率 5179 ±0122 , 48hr SCE频

率 5171 ±0120 , 注射药物前自身对照 SCE频率 5178 ±0120 , 两个实验组分别与自身对照组比较 , 无显著差

异 ( P > 0105) 。注射药物后 24h SCE频率与注射药物后 48h SCE频率比较 , 亦无显著差异 ( P > 0105) 。本

研究结果表明利凡诺在此剂量无诱发人外周血淋巴细胞 SCE频率增加 , 即无引起 DNA 重排互换作用。

B4 - 3 接受利凡诺终止妊娠妇女外周血染色体畸变研究

马明福 　曾维三 　李练兵 　刘 　峰 　鹿 　纯 　徐小丽 (重庆市计划生育科学研究所 重庆 400020)

利凡诺作为有效的中期妊娠引产药物应用十分普遍 , 但应用后的安全性及潜在遗传危害颇受人们关注。

本文用人体外周血淋巴细胞染色体畸变试验 , 对使用利凡诺终止妊娠妇女外周血进行了染色体畸变分析。

利凡诺由四川省某制药厂生产 , 批号 920101 , 纯度 99 %。选健康、无有害物及射线接触史 , 自愿要求终止

妊娠者为研究对象 , 采用注射药物前 (自身对照) 与注射药物 (利凡诺 100mg/ 次 , ip) 后 24 和 48h 静脉

血 , 分成 3 个时相组 , 进行培养 , 制备染色体。每一时相组分析 100 个分散良好中期细胞 , 计数染色体数

目畸变与畸变率 , 染色体结构畸变细胞与畸变率 , 染色体断裂细胞数与断裂率。结果 30 例要求终止妊娠者

的外周血淋巴细胞染色体畸变细胞数的 24h 给药组染色体畸变率 (2120 ±0129) 与自身对照 (2143 ±0130)

组比较无显著差异 , P > 0105。48h 给药组染色体畸变率 (2110 ±0125) 与自身对照组比较 , 无显著差异 ,

P > 0105。各时相间染色体畸变率比较 , 亦无差异 , P > 0105。结果表明利凡诺在此条件下无诱发人外周血

淋巴细胞染色体畸变作用。
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B4 - 4 钙拮抗剂对镉致细胞 D NA损伤的影响

唐玲芳 　仇慎峰 　杨永年 (南京医科大学卫生毒理学教研室 南京 210029)

实验观察钙拮抗剂对镉 (Cd) 引起的 HSB - 2 细胞凋亡和 DNA 损伤 , 以及镉致人外周血淋巴细胞

DNA 损伤的影响。结果显示镉可引起 HSB - 2 细胞的凋亡 , 并于 5 ×10 - 6 M 时达最高的凋亡率。异搏定

(Verapamil) 可显著降低 HSB - 2 细胞的凋亡率而氯丙嗪 (Chlorpromazine) 对此无作用。不同浓度的镉所

造成 HSB - 2 细胞 DNA 损伤的电泳图谱与对照组相比仅见少许 DNA 前缘泳动距离的改变 , 未发现具有特

征性的细胞凋亡的 DNA 梯形条带。以钙拮抗剂作用时 , 也未发现明显的电泳行为的改变 , 但可以由慧星

分析法检测出来。慧星分析结果显示各剂量组镉均可引起人外周血淋巴细胞的 DNA 迁移出细胞核距离的

大小。在 5μM 和 10μM 染镉组出现了较大的 DNA 迁移距离。异搏定对低剂量染镉组 DNA 损伤有明显拮抗

作用。实验支持镉的遗传毒性 , 证明异搏定可通过减少镉进入胞量而减轻镉致 DNA 的损伤作用。实验未

检测出氯丙嗪对镉致 DNA 损伤的影响。

B4 - 5 多索茶碱的毒性及致突变性研究

邓丽霞 　郑履康 　张继方 　刘 　力 　吴大伟 (中山医科大学遗传研究室 广州 510089)

多索茶碱为一扩张支气管的茶碱类新药 , 为评价其安全使用 , 我们受广东省新会市制药厂委托对该药

进行了急性及致突变性研究。结果 : ①小鼠 LD50 (经口) 为 918 , 09mg/ kg 可信限为 74412 - 107119mg/

kg。②小鼠骨髓多染红细胞微核试验 : N IH 小鼠 50 只分为五组 , 每组 10 只雌雄各半药物剂量为 450、

225、113mg/ kg 并设阴性和阳性组。结果药物各剂量组微核率与阴性组比较无显著性差别 , 微核试验阴性。

③小鼠骨髓细胞染色体畸变试验 : N IH小鼠 25 只雄性分 5 组每组 5 只连续 5 天给药 , 药物剂量与微核试验

相同 , 结果药物各剂量组染色体畸变率与阴性组比较无显著性差别。骨髓细胞染色体畸变试验阴性。④中

国仓鼠肺细胞 (CHL) 染色体畸变试验 : 以 50 %细胞生长抑制 ( IC50) 剂量 110mg/ ml 为最高剂量 , 以下

剂量为 015、0125mg/ ml , 加药后 24h , 48h 分别收获细胞 , 代谢活化物 (S9 混合液) 与细胞作用 6h , 每组

观察 100 个中期分裂相 , 结果药物各剂量组染色体畸变率与阴性组比较无显著性差别 , CHL 细胞染色体畸

变试验阴性。⑤Ames 试验 : 多索茶碱对 TA 系四种菌株均无致突变性 , 作者认为 , 在本实验条件下 , 多索

茶碱不具备诱变性。

B4 - 6 维生素 B6 对姐妹染色单体互换率的影响

邓丽霞 　郑履康 　张 　桥 (中山医科大学遗传研究室 广州 510089)

维生素 B6 (Vit B6) 在体内参与多种代谢过程 , 作为药物主要用于神经系统疾患及早期妊娠反应 , 国

外有人报道用 vitB6 可诱导人淋巴细胞 SCE频率明显升高 , 国内未见有关报道 , 本研究作了如下试验 : ①

人外周血淋巴细胞 SCE 试验 : 用市售 Vit B6 针剂 (50mg/ ml/ 支) 处理细胞 , 剂量分别为 400 , 100 , 25 ,

6125μg/ ml , 结果 SCE 频率分别为 8116 , 5193 , 4117 , 3114/ 细胞 , SCE 值明显高于对照组值 (1173/ 细

胞) , 有剂量反应关系。②中国仓鼠肺细胞株 (CHL) 细胞 SCE 试验 : CHL 细胞种于平皿 (5 ×105/ 皿) ,

24 小时后加入 Vit B6 , 剂量与人淋巴细胞培养试验相同 , 36 小时后制片 , 结果 SCE 值分别为 11137 ,

10133 , 9177 , 8180/ 细胞 , 明显高于对照组值 (3157/ 细胞) , 亦有剂量反应关系。③体内试验 : 用人使用

量的 20 - 500 倍的 Vit B6 针剂 (40 , 200 , 1000mg/ kg) 连续 5 天给于小鼠所诱导的小鼠骨髓细胞 SCE频率

未见增加 (试验组 SCE值分别为 3146 , 3134 , 3182 , 对照为 1189 , P > 0105) 。本研究结果表明 , Vit B6

能诱导体外培养细胞的 SCE值增高 , 但体内试验不增高。
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B4 - 7 脑康灵胶囊致突性研究

邓丽霞 　杨杏芬 　刘 　力 　胡 　斌 　吴大伟 (中山医科大学遗传研究室 广州 510089)

脑康灵胶囊为中药制剂 , 我们受广东省高明市脑病医药医疗研究所委托对该药进行了诱变性检测 , 结

果 : ①Ames 试验依卫生部《新药审批》办法中的附件程序进行 , 结果 : 在加或不加 S9 的情况下 , 各剂量

组的自然回变菌落数均未超过对照组的自然回变菌落数的二倍 , 而阳性组回变菌落数均超过对照组的自然

回变菌落数的二倍以上 , Ames试验阴性。②小鼠骨髓多染红细胞微核试验 N IH 小鼠 70 只分为七组 , 每组

10 只雌雄各半药物剂量为 10000 , 5000 , 2500 , 1250 , 625mg/ kg , 并设阴性和阳性组 , 结果药物各剂量组

微核率与阴性组比较无显著性差别 , 微核试验阴性。③小鼠精子畸形试验 选昆明小鼠 50 只雄性 , 分五组 ,

每组 10 只 , 药物剂量为 10000 , 3300 , 1100mg/ kg 连续五天给药 , 停药后 35 天每组取 6 只鼠制作精子标

本 , 结果药物各剂量组精子畸形率与阴性组比较无显著性差别 , 脑康灵胶囊未能引起精子畸形率明显增加、

脑康灵胶囊对精子畸形试验阴性 , 在本实验条件下 , 脑康灵胶囊不具备诱变性。

B4 - 8 维格尔眠纳多宁片的急性毒性及致突变性研究

刘以农 　郭 　明 　余明泽 　何树森 (四川省卫生防疫站食监所毒理科 成都 610031)

维格尔眠纳多宁片系以褪黑激素 (Melantonin) 为原料 , 赋形剂由淀粉 , 薄荷脑等制成的片剂 , 根据安

全毒性评价程序 , 本文采用大、小鼠急毒及短期致突变试验 , 结果如下 : ①急性毒性 : 通过大、小鼠急性

毒性霍恩氏法测得急性经口 LD50 值大于 1010g/ kg , 属实际无毒。②小鼠骨髓微核试验 : 剂量达 1010g/ kg

未见诱发小鼠微核增高。③小鼠精子畸形试验 : 剂量达 1010g/ kg 未见诱发小鼠精子畸形率增高。④Ames

试验 : 在加与不加 S9 混合液条件下 , 均未见诱发四株菌株的自发回变菌落数增高。经上述四项试验表明 :

维格尔眠钠多宁属实际无毒 , 未见有致突变作用。

B4 - 9 非甾体消炎镇痛药尼美舒利致突变实验研究

王国华 　李春艳 (广东省药物研究所毒理室 广州 510180)

尼美舒利是本所合成的一种新型非甾体消炎镇痛药 , 本文报告用 Ames 试验、微核试验和染色体畸变

试验检测该药的致突变作用的结果。①Ames 试验 : 采用平板掺入法 , 尼美舒利按 5 , 50 , 500 , 2000 和

5000μg/ 皿五种浓度 , 选用 TA97 , TA98 , TA100 , TA102 四种菌株 , 分别在加和不加 S9 混合液的条件下

经重复试验 , 结果可见无论加或不加 S9 混合液 , 四种菌株在各剂量条件下回变菌落数均在正常范围内 , 表

明 Ames 试验为阴性。②微核试验 : 用 N IH种雄性小白鼠 , 尼美舒利按 45 , 90 及 450mg/ kg 剂量灌胃给药

1 次 , 24 小时后处死动物制作骨髓片 , 计数嗜多染红细胞中的微核数 , 结果可见所用剂量对小鼠骨髓微核

率无明显影响。③染色体畸变试验 : 选用 CHL 细胞株 , 按哺乳动物培养细胞染色体畸变试验常规 , 经细胞

毒性试验后 , 尼美舒利按 8213 , 16416 , 32912 , 65813 及 131617μg/ ml 五种终浓度 , 在加和不加 S9 混合液

条件下分别试验 , 每组染色体畸变率均无明显影响。上述结果表明 , 尼美舒利在本实验条件下无诱变活性。

B4 - 10 壳聚糖的遗传毒性研究

贾文英1 　景 　毅1 　程 　琳1 　李练兵2 　史弘道1

(1 天津市医药科学研究所 天津 300070 　2 重庆市计划生育研究所)

壳聚糖是一种可吸收降解的天然医用高分子材料 , 被广泛的制成各种医用产品应用于临床。为了检测

壳聚糖是否对人体有潜在的遗传毒性 , 我们根据 IS0 的有关标准 , 对其进行了综合性的安全评价。结果显

示 : 壳聚糖在 Ames 试验、CHL 细胞染色体畸变试验和小鼠骨髓细胞微核试验中均为阴性反应 , 表明壳聚
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糖无致突变作用 , 是一种安全可靠的医用高分子材料。

B4 - 11 应用 Ames 试验对含与不含欧茜草消石素的致突变性研究

胡燕平 (中国药品生物制品检定所 北京 100050)

本文应用 Ames 试验方法对治疗泌尿系统结石的药物含欧茜草消石素 (即消石素) 及不含欧茜草的消

石素进行了致突变性研究。结果表明 : 含欧茜草消石素无论是否经过代谢活化 , 都可诱发测试菌株

TA100 , TA102 和 TA98 明显的回复突变 , 并有剂量 —反应关系 , 说明它既是直接致突变物又是间接致突

变物 , 可引起移码突变和碱基对置换突变 ; 不含欧茜草消石素在未活化条件下未见诱变活性 , 经大鼠肝微

粒体酶系统 (S9) 介导后显示诱变活性 , 可诱发 TA100 菌回复突变 , 并有剂量 —反应关系 , 说明它是间接

致突变物 , 以引起碱基对置换突变为主。由此推测含欧茜草消石素的直接诱变作用主要来自欧茜草 , 与欧

茜草所含的致突变物 Lucidin 密切相关 , 而其所显示的间接诱变作用 , 则是欧茜草与消石素中去除欧茜草后

的其余成份协同作用的结果 , 因此在消石素中除存在致突变物 Lucidin 外 , 还另有致突变物存在。本文结果

表明含与不含欧茜草消石素都可诱发原核生物的基因突变 , 具有一定的遗传毒性和潜在的致癌性 , 从而为

消石素 (胶囊) 能否继续在临床上安全使用提供了参考。

B4 - 12 五种调味品的致突变性研究

王 　萍 　李 　丁 　朱 　强 (沈阳市卫生防疫站 沈阳 110031)

为探讨人们实际生活中实用量日益增加的一些调味品是否具有致突变性 , 我们对五种调味品 : 桂皮、

八角、孜然、麻椒、味精用 Ames 试验点试法 , 加与不加 S - 9 的掺入法及小鼠骨髓细胞微核试验进行了反

复检测。Ames 试验结果初步显示桂皮、八角、孜然、麻椒均有一定的致突变作用 , 桂皮、麻椒对 TA98 及

TA100加与不加 S - 9 均呈阳性反应 , 可能含有移码突变型及碱基对置换型的诱变物 , 八角、孜然对

TA100 作用较弱 , 可能以含有移码突变型的诱变物为主。小鼠骨髓细胞微核试验结果可见 , 五种调味品对

小鼠骨髓细胞微核率的影响 , 用 t 检验对试验组、阳性对照组与阴性对照组的微核率分别进行比较 , 除味

精外 , 各种调味品的微核率与阴性对照组的微核率相比较差异性显著 ( P < 0105) , 试验组随着剂量的增

加 , 各组微核出现率也呈现增加趋势。说明检测的调味品 (味精除外) 在短期内可造成染色体损伤 , 有一

定的诱变作用。故本文所检测的五种调味品安全性值得再进一步研究。

B4 - 13 食用天然色素密蒙花黄色素的致突变性研究

韦献飞1 　黄运坤2 (1 广西柳州卫生学校 柳州 545005 　2 广西柳州市卫生防疫站)

密蒙花 ( B uddieid of f icinalis M axim) 提取物 (密蒙花黄色素) 为棕黄色固体 , 易溶于水 , 水溶液呈黄

色。密蒙花提取物剂量达 610g/ kg 时小鼠精子畸形试验和蚕豆根尖微核试验结果均阴性。Ames 试验 , 剂量

在 100 - 2500mg/ 皿时 , 不论是加 S9 与否 , TA97 , TA98 , TA100 , TA102 T四种变异菌株的回变菌落与阴

性对照组基本相一致。密蒙花提取物无诱变作用。

B4 - 14 漱口液急性毒性及致突变性浅析

徐品良1 　林 　野2 (1 辽宁省卫生防疫站 沈阳 110005 　2 沈阳市铁西区防疫站)

漱口液是以天然中草药为原料的口腔保健制品。为了了解其是否对人体健康有潜在性远期危害 , 我们

初步进行了急性经口毒性试验 , 蓄积性毒性试验及致突变试验研究。试验结果 : 急性毒试验 , 染毒剂量

1000mg/ kg 体重 , 随机分 2 组 , Wistar 种大鼠经口 LD50 > 10000gm/ kg 体重 , 大鼠蓄积性毒性试验 , 蓄积
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系数 K > 5 ; 小鼠骨髓嗜多染红细胞微核试验 , 剂量分组 : 1000mg/ kg , 1500mg/ kg , 2000mg/ kg , 3 个剂量

组 , 阴性对照组蒸馏水 , 阳性对照组环磷酰胺 (30mg/ kg) , 实验组微核率与阴性对照组比较无显著性差

异。微生物回复突变试验采用标准平板掺入法 , 指示菌株为 TA97 , TA98 , TA100 , TA102 , 结果在所设

实验剂量范围内 (5μg - 500μg/ 皿) 加与不加 S9 活化系统 , 各实验剂量组平均回变率均小于 2 , 无剂量反

应关系。上述结果表明该漱口液属实际无毒 , 无致突变作用。

B4 - 15 紫杉醇对 D NA的致断作用

马华智 　廖明阳 　黄春倩 　王治乔 (军事医学科学院毒物药物研究所 北京 100850)

PBR322 质粒 DNA 在 110 - 250μg1m1 - 1紫杉醇 TE溶液中孵温 2 小时后 , 进行水平平板电泳 , 电泳凝

胶经溴化乙锭染色可见 , 各染毒浓度组超螺旋 DNA 及线状 DNA 电泳带的相对亮度并无明显变化 , 说明紫

杉醇不能将超螺旋 DNA 断裂成为线状 DNA。CHL 细胞体外培养条件经紫杉醇染毒 , S9 活化条件下染毒 6

小时 , 非活化条件下染毒 24 小时 , 收集染毒细胞 , 并用低溶点琼脂糖将染毒细胞制成胶块 , 置于 TBE 电

泳凝胶加样孔中进行六角形脉冲电场凝胶电泳 , 使 NDA 在电场中呈“Z”形迁移 , 以分离出断裂 DNA。从

电泳图谱可见 , 活化条件下 , CHL 细胞 DNA 无断裂带出现 , 而非活化条件下 , 在 20 , 40 , 80 ,

160ng1ml - 1浓度范围内 , 进胶的断裂 DNA 随着紫杉醇浓度的升高而增加并有断裂带形成。电泳区带光密

度扫描积分定量结果表明断裂率与紫杉醇浓度呈良好的量效关系。已有研究表明在该染毒条件下 , 紫杉醇

能诱发 CHL 细胞染色体粉碎化及数目畸变 , 但无特异性染色体结构畸变。据此我们认为所测断裂 DNA 可

能来源于染色体的粉碎化 , 并非由 DNA 特异性结构损伤所致 , 该判断不仅与质粒 DNA 断裂试验结果相一

致 , 也与紫杉醇无基因诱变性研究结果相符。

B4 - 16 紫杉醇对几种癌基因表达的影响

马华智 　廖明阳 　黄春倩 　王治乔 (军事医学科学院毒物药物研究所 北京 100850)

紫杉醇是一种新型天然抗肿瘤药物 ,它通过抑制细胞微管蛋白的解聚而影响细胞有丝分裂过程。为探讨

紫杉醇的抗肿瘤作用机理 ,本文以 CHL 细胞和由本室用环磷酰胺恶性转化的叙利亚地鼠胚胎细胞 ( SHE -

TCP)为材料 ,用总 RNA 斑点杂交的方法研究了紫杉醇对癌基因 Bcl - 2 ,C - myc 和抑癌基因 P53 表达水平的

影响。结果表明 ,在 10 ,40 ,160ng·ml - 1紫杉醇浓度下染毒 24 小时后 ,CHL 细胞 Bcl - 2 和 C - myc 两种癌基

因的表达无明显影响 ,从杂交图谱分析可以看出 ,染毒组癌基因杂交斑点光密度和对照基因β- actin 杂交点

光密度的比值与阴性对照和β- actin 杂交斑点光密度的比值相比无明显改变 ,经计算其相对表达活性无剂量

依赖关系 ,且波动范围均在一倍之内。结果还表明 SHE - TCP 细胞在 10 ,40 ,160 ,320ng1ml - 1浓度条件下染

毒 24 小时 ,其癌基因 C - myc ,Bcl - 2 和抑癌基因 P53 的相对表达活性亦无明显变化。由此可见 ,在本实验条

件下 ,紫杉醇对 CHL 细胞及 SHE - TCP细胞上述有关癌基因表达均无明显影响。

B4 - 17 沈阳地产酱油爆锅液的致突变性实验研究

喻卫红 　肖 　吴 　董国贤 (辽宁省肿瘤研究所 沈阳 110042)

沈阳地产酱油是以脱脂大豆为主要原料 ,经曲霉长期发酵酿制而成。作为常用调味品 ,本地居民除直接

摄食外 ,还有常使用油加酱油爆锅烹制菜的习惯。酱油与油混合合经高温爆锅后 ,会使营养成分受到不同程

度的破坏而产生有害物质 ,这是否会对生物体造成危害 ,诱发突变 ,本文针对这种酱油的摄入方式 ,做了突变

研究 ,以期探讨饮食习惯与癌症的关系。模拟居民摄入酱油爆锅的方式 ,将豆油加酱油 (1∶1) 加热爆锅 ,取其

爆锅液 (100ml)和用乙醚、丙酮溶剂提取 ,浓缩 ,制成丙酮溶解物 (5ml) 及丙酮不溶解物 (5ml 用 DMSO 溶解) ,
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将这两种受试样品分别定为原液。设置为 4 个浓度原液 ,1∶2 ,1∶4 ,1∶6。进行致突变实验。Ames 实验 (平板

掺入法) ,菌株为 TA98 和 TA100 ( + / - S9) ,阳性 ,阴性 ,溶剂对照均符合实验标准 ,两受试样品的各浓度组的

自然回变菌落数均未超过自然回变菌落数两倍以上 ,无致突变性。小鼠骨髓微核实验 ,仅测试了酱油爆锅液

的丙酮溶解物 (因丙酮不溶解物的 DMSO 溶解液对小鼠毒性大 ,剂量难以确定 ,故未测试) ,两次染毒后 ,受试

样品的 4 个不同浓度对小鼠骨髓微核的诱发数据经 Poisson 分布 , U 检险 ( P > 0105)未见显著性差异 ,亦未显

示致突变性。SOS原噬菌体诱导实险 ,大肠杆菌 GY5027 和 GY4015 ( + / - S9) ,背景菌苔生长良好 ,两受试样

品的各浓度组的回变噬菌斑未超过自然回变噬菌斑两倍以上 ,未显示致突变作用。

B4 - 18 增免升白冲剂致突变及致畸胎作用研究

张玉敏1 　王薛君1 　崔金山1 　马超良2

(1 沈阳市卫生防疫站毒理室 　2 沈阳医学院毒理教研室 沈阳 110031)

增免升白冲剂是由人参等十一味中药经科学加工而成的中药制剂 , 用于治疗白细胞减少。①Ames 试

验 : 本试验设浓度组为 015μg/ 皿 , 5μg/ 皿 , 50μg/ 皿 , 500μg/ 皿 , 5000μg/ 皿 , 各剂量组应用 TA97 , TA98 ,

TA100 , TA102 四个菌株无论加与不加 S9 结果均阴性。②小鼠骨髓细胞微核试验和睾丸染色体畸变试验 :

分别选择体重 20 - 24 克昆明种小鼠各 40 只 , 随机分为阴性对照组、阳性对照组、增免升白冲剂 1000mg/

kg、3000mg/ kg、5000mg/ kg。结果显示 : 微核率阳性对照组为 30138 ‰, 阴性对照组为 1188 ‰, 三个剂量

组分别为 1188 ‰, 1175 ‰, 1188 ‰, 与阴性对照组比较差异无显著性。小鼠睾丸染色体畸变试验结果 : 畸

变率阴性对照组为 115 % , 阳性对照组为 16100 % , 三个剂量组分别为 1150 % , 1175 % , 1175 % , 与对照组

比较差异无显著性 , 结果为阴性。③致畸试验 : 选择健康性未育 Wistar 大鼠 , 体重 200 - 250 克 , 雌雄 2 :

1 合笼。将孕鼠随机分为阴性对照组、阳性对照组 (阿司匹林) 增免升白冲剂 1000mg/ kg , 1500mg/ kg ,

3000mg/ kg。结果显示 : 各组孕鼠体重增长与对照组比较差异无显著性 , 各组胎鼠吸收胎及死胎率阳性对

照组为 10100 % , 阴性对照组为 216 %三个剂量组分别为 214 % , 313 % , 117 % , 与阴性对照组比较差异均

无显著性。各组胎鼠发育与外观检查和各组被检胎鼠骨骼及内脏检查均无畸形发生。

B5 抗突变研究及抗突变剂测试部分

B5 - 1 一种快速显示抗突变作用机理的试验设计

赵泽贞 　温登瑰 　魏丽珍 　支惠英 (河北省肿瘤研究所 　石家庄 050011 )

为建立一种在抗突变试验中能同时揭示出物质抗突变的作用机理的快速试验方法 ,进行了特定的以下四

种方法进行试验 :A1 抗突变剂先与致突变剂接触一定时间后加对致突变剂敏感的指示菌 ;B1 抗突变剂先与

指示菌接触一定时间后用生理盐水 (NS) 洗菌 ,后加致突变剂 ;C1 致突变剂先与指示菌接触一定时间 ,再用

NS洗菌 ,后加抗突变剂 ;D1 抗突变剂、致突变剂和指示菌同时混合接触。以上四种方法各做四套标本 ,均在

37 ℃温箱分别在接触即刻 ,20 ,40 及 60 分钟后做抗突变和致突变同步试验。将得到以下结果 : ①A 和 D 抗突

变阳性而 B 和 C 阴性 ,提示物质只具有使致突变剂灭活的细胞外抗突变作用 ; ②B 和 D 抗突变阳性而 A 和 C

阴性 ,提示被检物只具有保护细胞免受损伤的细胞外抗突变作用 ; ③C 和 D 抗突变阳性而 A 和 B 阴性 ,提示

被检物只具有促使已突变细胞的 DNA 修复的细胞内抗突变作用 ; ④B ,C 和 D 抗突变阳性 ,仅 A 阴性 ,提示被

检物既能保护细胞免受损伤又能促使已突变细胞的 DNA 修复 ,但无直接灭活致突变剂的作用 ; ⑤A ,B 和 D

抗突变阳性 ,仅 C 阴性 ,提示被检物既有使致突变剂灭活的细胞外作用又有保护细胞免受损伤的抗突变效
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