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摘　要：为研究二氧化氯在水消毒过程中的主要副产物———亚氯酸盐对人体健康的影响，通过前肌力测试、
脑部解剖学观察等运动神经毒理项目的测试等研究手段，研究３０、１２０和３６０ｍｇ／Ｌ的亚氯酸盐对３代Ｗｉｓｔａｒ
大鼠仔鼠运动神经系统的毒性．结果表明：亚氯酸钠对Ｗｉｓｔａｒ大鼠仔鼠并未表现出明显的毒理学效应和剂量
效应关系，但部分３６０ｍｇ／Ｌ剂量组仔鼠小脑发生病变；对于Ｗｉｓｔａｒ大鼠仔鼠运动神经发育无明显副作用的
剂量值为３０ｍｇ／Ｌ，亚氯酸盐在饮用水中的最大污染水平目标值为１１ｍｇ／Ｌ．
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　　二氧化氯（ＣｌＯ２）因其广谱消毒且不生成三
卤甲烷的优良特性，作为液氯的替代消毒剂在饮

用水消毒中广泛使用［１－２］．ＣｌＯ２在饮用水消毒中
的主要副产物为亚氯酸盐（ＣｌＯ２

－），其毒理学特

性一直备受关注．已有报道表明：２００ｍｇ／Ｌ的亚
氯酸钠（ＮａＣｌＯ２）溶液实际无毒，也无明显蓄积毒
性［３－４］；８００ｍｇ／Ｌ的 ＮａＣｌＯ２水溶液也无致癌作
用［５］．但ＣｌＯ２

－会降低新生大鼠的探索能力，使大

脑皮层树突脊计数和突触形成发生改变［６］，对神

经发育行为有潜在影响［７］．美国化学品制造协会
进行的一项两代大鼠繁殖发育实验表明：接触



３００ｍｇ／Ｌ剂量的大鼠出生时至哺乳期体重较轻，
绝对脑重略低，且对于听觉惊吓刺激反应明显下

降［８－９］．基于此，美国环保署规定饮用水中ＣｌＯ２
－的

最大污染水平 ＬＭＣ（ｍａｘｉｍｕｎｃｏｎｔａｍｉｎａｎｔｌｅｖｅｌ）为
１０ｍｇ／Ｌ，最大污染水平目标值 ＧＭＣＬ（ｍａｘｉｍｕｎ
ｃｏｎｔａｍｉｎａｎｔｌｅｖｅｌｇｏａｌ）为０８ｍｇ／Ｌ［１０］，为ＣｌＯ２在饮
用水中的应用提供了理论依据．现有报道主要集中
在ＣｌＯ２

－的生殖发育、血液学等毒理效应，关于神

经发育毒性的研究尚不充分．本文首次揭示ＣｌＯ２
－

对运动神经发育的影响，对于扩大ＣｌＯ２的应用具
有理论意义．

１　实　验
１１　实验材料

亚氯酸钠购于天津津亚化工有限公司，质量分

数为９９７％，主要杂质为氯酸钠、氢氧化钠和氯化
钠．用蒸馏水配制成质量浓度３０、１２０和 ３６０ｍｇ／Ｌ
的ＣｌＯ２

－溶液作为受试物．每周配制１次并标定，
以确保其质量浓度的均一、稳定．
１２　实验动物及饲养条件

选用出生 ５周龄的 ＳＰＦ级 ｗｉｓｔａｒ大鼠雌
１２０只、雄６０只作为Ｆ０代（购于北京维通利华实验
动物技术有限公司）．动物置于不锈钢笼具，饲养于
ＳＰＦ级屏障系统中［１１－１２］，温度为２０～２３℃，湿度
为５０％～７０％，明暗控制为１２ｈ明／１２ｈ暗，换气
次数为１２次／ｈ．所有动物喂饲常规基础饲料（购于
哈药集团制药总厂，各组分质量分数为玉米

７３５％，麦麸 ２０％，鱼粉 ５％，骨粉 １％，食盐
０５％），通过带吸管的聚丙烯瓶随意饮用纯水或受
试物．
１３　实验方法
１３１　分组及繁殖

动物购入后于实验室适应性饲养１周，确认正
常后开始试验．大鼠按体重随机分为４组，每组均
有雌鼠３０只、雄鼠１５只．４组动物分别设为对照
组、低、中、高剂量组．摄入剂量依次为３０、１２０和
３６０ｍｇ／Ｌ，哺乳期剂量减半．

试验组大鼠出生第６周后通过自由摄水方式
连续染毒，６周后雌雄合笼交配，得ａ窝．在ａ窝断
乳１０ｄ后进行第２次交配，得 ｂ窝，共繁殖３代．
Ｆ１ａ、Ｆ２ａ和Ｆ３ａ用于各项毒理学指标的测试，Ｆ１ｂ和Ｆ２ｂ
作为下一代的亲代．雌雄亲代大鼠染毒期分别持续
至泌乳期结束和交配结束．
１３２　前后肢肌力测定

前肢握力：将仔鼠平放在一５０ｃｍ×４０ｃｍ、网
孔为１ｃｍ２的金属网格上，然后翻转１８０°使其倒挂

在网格上，同时秒表计时，如超过２ｍｉｎ，则记为
２ｍｉｎ．每只测３次，每次间隔５ｍｉｎ，取均值．后肢
撑力指数：后肢用墨水标记，手抓背部，使其水平方

向位于光滑平台上方３２ｃｍ，松手后，准确记录双侧
后肢爪尖滑开的最远距离，每只测４次，每次间隔
５ｍｉｎ，取均值．
１３３　脏器系数及病理组织学检查

取雌雄仔鼠各１０只于ＰＮＤ１１和ＰＮＤ６４检查．
先用体积分数１０％的水合氯醛溶液麻醉断头处
死，对ＰＮＤ１１仔鼠总脑称重；对ＰＮＤ６４仔鼠总脑、
海马和小脑称重，并计算脏器系数．另取部分
ＰＮＤ１１和ＰＮＤ６４仔鼠处死后，于３ｍｉｎ内取出整脑
于体积分数１０％甲醛中固定．包埋、切片、Ｈ＆Ｅ染
色后镜下观察大脑、海马和小脑的病理组织学

变化．
１４　数据处理

数据采用ＳＰＳＳ１７０统计软件包进行统计学处
理，多组样本均数的比较采用单因素方差分析［１３］．
若资料符合正态分布，且各组方差齐性，选用ＬＳＤ
检验，若方差不齐选用Ｔａｍｈａｎｅ＇ｓＴ２检验．

２　结果与讨论
２１　亚氯酸盐对运动能力的影响

Ｆ１ａ仔鼠无异常现象．Ｆ２ａ仔鼠在 ＰＮＤ２１时，高
剂量组２只雄鼠、７只雌鼠和中剂量的１只雌鼠、１
只雄鼠行走异常，表现为后肢不能完全站立，严重

者双后肢拖拉无法正常行走．Ｆ３ａ仔鼠在ＰＮＤ１３时，
高剂量组有１只雌鼠、２只雄鼠眼睑半睁并有分泌
物，４、５ｄ后恢复正常．其余未见异常．Ｆ２ａ及Ｆ３ａ的行
走异常现象说明通过乳汁摄入ＣｌＯ２

－可引起后肢

肌力减弱，甚至导致自行觅食困难而死亡，部分未

死仔鼠恢复正常又表明此现象可逆．
各代仔鼠 ＰＮＤ２１和 ＰＮＤ６３时前后肢肌力结

果见表１．可以看出，Ｆ２ａ、Ｆ３ａ雌鼠高剂量组握力时间
远小于对照组，Ｆ１ａ和 Ｆ２ａ代仔鼠在 ＰＮＤ２１和
ＰＮＤ６３时，对照组后肢撑力结果与３个剂量组间差
异无统计学意义．Ｆ３ａ仔鼠雄性ＰＮＤ２１时，中剂量组
后肢撑力距离比对照组稍有增加，差异有统计学意

义，但高剂量组与对照组之间无统计学意义．上述
结果说明ＣｌＯ２

－对仔鼠（特别是雌鼠）的四肢肌力

有影响．但并没有确定的剂量效应关系．
２２　亚氯酸盐对运动神经系统影响

各代仔鼠脏体比见表２．可以看出，各剂量组与
对照组在ＰＮＤ１１时总脑质量和ＰＮＤ６４时仔鼠总脑、
海马和小脑的脏体比之间差异均无统计学意义，说

明亚氯酸盐对脑部的总体发育没有明显影响．
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表１　各试验组仔鼠前肢握力时间和后肢撑力距离
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表２　脑脏体比（×１００）

!! !

"!

#$%

"&%

%

"%

#$%

"&%

%

"%

#$%

"&%

'

#(

'

$(

'

"(

! " ! !!" ! !!!!!" ! "

!!!!")*+,#-

./

0

12"3!%21"

12%%!%2#4

12"!!!2"1

124$!!2$3

42!4!!2/1

123!!!245

1256!%21&

42%5!%2$/

12//!%2$$

"25%!%2$"

"25/!%2"3

12%%!%2/6

12$1!%2$5

12%5!%2$6

121"!%2$5

12&4!%2&3

1265!%2&3

42/3!%235

42%$!%21"

42%6!%246

"263!%2"3

"264!%2/6

"266!%2"4

"25$!%2"/

%265!%2/1

%26"!%2%5

%263!%2/$

%26/!%2/4

%23%!%2%3

%236!%2//

%23%!%2%3

%23"!%2//

%2&3!%2/%

%2&3!%2%6

%231!%2/"

%231!%2%&

%25$!%2%&

%255!%2%5

%254!%2%3

/2%/!%2/$

%235!%2/1

%265!%2%6

%263!%2%5

%25$!%2%&

%261!%2%4

%26$!%2%&

%25$!%2%5

%26$!%2%3

%2/4!%2%$

%2/1!%2%$

%2/3!%2%1

%2/"!%2%1

%2/$!%2%/

%2/"!%2%/

%2/$!%2%$

%2/$!%2%/

%2/$!%2%$

%2/$!%2%/

%2/"!%2%"

%2/"!%2%$

%2/&!%2%"

%2/6!%2%"

%2/&!%2%/

%2/5!%2%1

%2/1!%2%1

%2/4!%2%$

%2/4!%2%$

%2/4!%2%/

%2/1!%2%/

%2/"!%2%"

%2/4!%2%"

%2/"!%2%/

%2%14!%2%/$

%2%4%!%2%%6

%2%4/!%2%%5

%2%15!%2%/3

%2%16!%2%%5

%2%4&!%2%/1

%2%4%!%2%%5

%2%16!%2%//

%2%43!%2%$4

%2%4%!%2%/$

%2%45!%2%/4

%2%4"!%2%%3

%2%4/!%2%%6

%2%44!%2%%5

%2%44!%2%%6

%2%&/!%2%%6

%2%45!%2%/1

%2%&%!%2%%5

%2/""!%2$//

%2%45!%2%%3

%2%&/!%2%%4

%2%&/!%2%%6

%2%3/!%2%//

%2%45!%2%%3

789//

$%

789&1

$% &% '(

２３　脑病理组织学检查
仔鼠在ＰＮＤ１１时，高、中、低剂量组与对照组

相似，无病理变化．但 Ｆ２ａ及 Ｆ３ａ高剂量组 ＰＮＤ６３
的多张脑组织病理图可见小脑局灶性白质脱髓

（图１（ａ））、小脑白质血管周脱髓（图１（ｂ））、小
脑白质疏松出血（图 １（ｃ））、浦氏细胞固缩
（图１（ｄ））．中剂量、低剂量和对照组未发现改变．
２４　亚氯酸盐对人运动神经影响评价

综上并结合其他ＣｌＯ２
－对３代大鼠繁殖发育

的影响研究（数据略），ＣｌＯ２
－对仔鼠神经发育的无

明显副作用剂量为３０ｍｇ／Ｌ，约为４ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）；
最低可观察副作用水平为 １２０ｍｇ／Ｌ，约为
１５ｍｇ／（ｋｇ·ｄ）．根据美国环保署的推导方法，取
种内及种间差异系数为 １００，典型成人体重取
７０ｋｇ，每日饮水量为 ２Ｌ，设从饮水中摄取的

ＣｌＯ２
－占总量的８０％，则可得

ＧＭＣＬ ＝
４×７０×０８×１００

２ ＝１１ｍｇ／Ｌ．
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图１　部分患病仔鼠脑组织Ｈ＆Ｅ染色照片
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