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不同预处理消毒饮用水中非挥发性有机提取物
对 HepG2 细胞的损伤作用 

曹贤文 1，杜海荣 2，张荣 3，王欣梅 2，杜宏 2，汪亚洲 2，吕斌 2*

摘要 :  ［目的］ 研究汉江水源水以及 3种不同预处理方法（氯气、二氧化氯和臭氧）消毒水中的非挥发性有机提取

物（non-volatility organic compounds，NOCs）对肝癌细胞（HepG2细胞）的损伤作用。 ［方法］ 设氯气（Cl2+Cl2）、二氧化氯

（ClO2+Cl2）、臭氧（O3+Cl2）和水源水（raw water）4个处理组以及一个阴性对照组（1‰ DMSO）和一个阳性对照组（Bap）。

各实验组分别以 0.2、1、5、25、125 mL/mL培养基的浓度对体外HepG2细胞进行染毒。以单细胞凝胶电泳（single cell gel 

electrophoresis，SCGE）、细胞松弛素B阻断核质分裂微核法（cytokinesis-block micronucleus）和MTT试验分别检测其对细胞

DNA断裂损伤、染色体损伤和细胞存活率的影响。 ［结果］  ①彗星试验显示，3种不同预处理方法消毒水中NOCs在5、

25、125 mL/mL培养基均可明显导致DNA单、双链断裂，与阴性对照组相比差异有统计学意义（P < 0.05）。相同浓度各处

理组间的差异也具有统计学意义（P < 0.05）；碱性彗星试验显示致DNA损伤最明显的是二氧化氯组；中性彗星试验显示

致DNA损伤最明显的为氯气组。②微核试验显示，3种不同预处理方法消毒水和水源水NOCs在5、25、125 mL/mL培养基

均可致细胞微核的形成，与阴性对照组相比差异有统计学意义（P < 0.05）；与同浓度的臭氧组相比，氯气组在1 mL/mL培

养基的细胞微核率升高（P < 0.05），二氧化氯组在1 mL/mL和5 mL/mL培养基的细胞微核率均明显升高（P < 0.05）；水源

水组在 1 mL/mL和 25 mL/mL培养基时的细胞微核率显著低于同浓度的二氧化氯、氯气和臭氧组（P < 0.05），在 125 mL/mL

培养基则显著高于二氧化氯、氯气和臭氧组（P < 0.05）。③与对照组相比，3种不同预处理方法消毒水和水源水NOCs对

体外HepG2细胞存活率有随浓度的增加而降低的趋势，在 25、125 mL/mL培养基差异均有统计学意义（P < 0.05）；④相

关性研究表明，碱性OTM和中性OTM与微核率均呈正相关（r=0.697，P=0.001；r=0.575，P=0.012）；细胞生存率与碱性

OTM和微核率均呈负相关（r=-0.763，P=0.000；r=-0.635，P=0.005）。 ［结论］ 3种不同预处理方法消毒水中NOCs均

可以导致体外HepG2细胞DNA单链和双链断裂。氯气预处理消毒水中的NOCs主要导致DNA双链的断裂，二氧化氯预

处理消毒水中的NOCs主要导致DNA单链断裂。
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Abstract:  ［Objective］ To evaluate the in vitro toxicity of non-volatility organic compounds（NOCs）extracted from 

Hanjiang water disinfected by different sequential treatments. ［Methods］ Hanjiang water was disinfected using ozone, chlorine 

dioxide or chlorine as the primary disinfectant followed by chlorine as the secondary disinfectant. HepG2 cells were exposed to NOCs 

extracts of these different treated water samples corresponding to concentrations of 0.2, 1.0, 5.0, 25.0 and 125.0 mL/mL medium. 

DNA single-strand breaks, chromosome damage and cell survival rates induced by NOCs were investigated via single cell gel 

electrophoresis（SCGE）, cytokinesis-blocked micronucleus（CBMN）test and MTT test respectively. ［Results］ ① Significant 

and dose-dependent increase of DNA damage induced by NOCs extracted from before and after chlorination, chlorine dioxide and 

ozone disinfected drinking water were found both in alkaline and neutral comet assay from the doses of 5.0 to 125.0 mL/mL medium
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（P < 0.05）, especially at high dosages（25.0 and 125.0 mL/mL medium）（P < 0.01）. NOCs extracted from water sample of 

chlorine dioxide group caused most serious DNA damage in alkaline comet assay and that of ozone group caused the lowest damage. 

Extraction from chlorination group caused DNA damage most serious in neutral comet assay. ② NOCs extracted from chlorination, 

chlorine dioxide and ozone disinfected drinking water caused significant and dose-dependent increase of MN frequencies from the doses 

of 5.0 to 125.0 mL/mL medium（P < 0.05）in HepG2 cells; ③ NOCs extracted from chlorination, chlorine dioxide and ozone disinfected 

drinking water caused a significant and dose-dependent decrease of cell viability from the doses of 25.0 to 125.0 mL/mL medium（P < 

0.05）in HepG2 cells; ④ There were better correlations among cell survival rates, DNA damage（both alkaline and neutral Comet 

assay）and chromosome damage, either positive or negative. ［Conclusion］ According to Comet assay and Micronucleus assay, 

chlorination, chlorine dioxide and ozone could cause DNA breaks, both single-and double-strand, but chlorination caused DNA 

double-strand breaks most seriously and chlorine dioxide caused DNA single-strand breaks most seriously.

Key Words: DNA damage; chromosome damage; chlorinated disinfectant; ozone; HepG2 cells

大量研究表明，水源水中的有机物及污染物经水厂加氯

消毒后，可形成致突变、致癌的氯化副产物［1］。汉江是武汉市

的主要供水水源，近年来研究表明以汉江为水源的氯化饮水有

机提取物对哺乳动物细胞有 DNA 损伤作用［2］；水源水采用不

同的预处理方法处理后，可形成不同的副产物，再用氯气消毒

时则产生的毒性作用也就不一样［3］。因此，为了得到一种更适

合汉江水源水的消毒方法，本研究拟通过对不同预处理消毒饮

用水中非挥发性有机提取物（non-volatility organic compounds，

NOCs）对肝癌细胞（HepG2 细胞）活性的影响以及对 HepG2 细

胞的遗传毒性作用的研究，寻找合适的氯化消毒预处理方法，

为相关部门提供一定的参考依据。

1   材料与方法
1.1   材料

二甲基亚砜（DMSO），美国 Sigma 公司；三羟甲基氨基甲

烷（Tris base），上海生工生物工程有限公司；乙二胺四乙酸二

钠，广东汕头西陇化工厂；十二烷基磺酸钠（SDS），浙江永嘉

化学试剂厂；胎牛血清、DMEM 培养基，美国 Gibco 公司；噻

唑蓝（MTT），美国 Sigma 公司；荧光显微镜，日本 OLYMPUS

公司；凝胶成像分析系统，法国 Vilber Louramt 公司；弱光仪，

美国 EP 公司，LB9507 型；吸附树脂，美国 Amberlite，XAD-2
型大孔树脂。无机盐、有机试剂等为分析纯或优级纯。HepG2 

细胞株购自武汉大学典型培养物收藏中心。

1.2   水中NOCs的浓集

于 2004 年 12 月采集汉江有关水厂的水源水及不同预处理

消毒水样（先以氯气、二氧化氯和臭氧预处理，最后以氯气消

毒的消毒水）。水样以 1 mL/min 的流速通过预先净化的 XAD-2
树脂柱，吸附水中微量有机物，然后用 4 床体丙酮、4 床体二氯

甲烷浸柱并洗脱所吸附的有机物，洗脱液通氮减压条件下经

K-D 浓缩器浓缩，再在 70℃烘箱中干燥制得有机物干品。试验

前用二甲基亚砜（DMSO）溶解浓缩的有机提取物配成一定的

浓度，以每培养皿中加入的试样 0.1 mL（相当于处理水样的体

积）为浓度单位（L/ 皿或 L/0.1 mL）。

1.3   细胞培养

HepG2 细 胞 于 含 10% 新 生 小 牛 血 清 的 DMEM 培 养 液、

5%CO2 饱和湿度、37℃常规培养。调整细胞计数至 105 个 /mL

接种于培养瓶，取指数生长期细胞进行实验。

1.4   实验分组及HepG2细胞染毒

先以氯气、二氧化氯和臭氧预处理，最后以氯气消毒的

消毒水分别作为氯气（Cl2+Cl2）、二氧化氯（ClO2+ Cl2）、臭氧

（O3+Cl2）和水源水（Raw water）四个处理组，另设一个阴性对

照组（1‰ DMSO）和一个阳性对照组（25 μmol/L BaP）。HepG2

细胞培养后，弃去原培养基，加入以不含胎牛血清培养基稀释

的 NOCs。根据相关文献以及本课题组的预实验结果，最后选

择细胞染毒的浓度为 0.2、1、5、25、125 mL/mL 培养基内含不

同浓度的 NOCs。

1.5   彗星试验［4-5］

不同浓度 NOCs 处理 HepG2 细胞 24 h 后收获细胞，每个浓

度设 3 个平行样，同时分别以 1‰ DMSO 和 25 μmol/L BaP 作为

阴性对照和阳性对照。取细胞悬液与 0.5% 的低熔点琼脂糖混

匀后浇注到用 1% 正常熔点琼脂糖预处理过的磨砂玻片上，细

胞裂解后，碱性彗星实验的电泳条件为：电泳液的条件为碱

性电泳液恒压 25 V，4℃，pH=13，300 mA 电泳 25 min；中性彗

星实验的电泳条件为：中性电泳液恒压 25 V，4℃，pH=8.5，

240 mA 电泳 40 min。电泳完毕后用细胞中和液中和，EB 染色，

荧光显微镜下观察，每片观察 100 个细胞核，用 CASP 彗星分

析软件分析，以 Olive 尾距（olive tail moment，OTM）作为分析

指标进行统计学分析，OTM= 尾部 DNA 含量 × 头部中心到尾

部中心的距离。

1.6   微核试验

HepG2 细胞体外微核试验参照由 FENECH 建立的方法［6］：

取对数生长期的细胞接种于 25 cm2 细胞培养瓶中，细胞数为

5×105 个 / 瓶，加入 5 mL DMEM 生长培养液，在 5%CO2、饱和

湿度条件下培养 24 h 后，加入受试物 50 μL，同时设阴性对照

（1‰ DMSO）和阳性对照（25 μmol/L BaP）。染毒 24 h 后，除去

旧培养液，用磷酸盐缓冲液（PBS）洗涤 2 次，加入适量细胞松

弛素 B，并使其终浓度达到 3 μg/mL，培养 24 h 后收获细胞。用

1% 的胰蛋白酶消化细胞 4 min，培养液终止反应，1000×g 离心

8 min 后，用 5.6 g/L 的 KCl 溶液处理细胞，再次离心（离心条件

和用时同上）后加入固定液（乙酸和甲醇按 3 : 1 比例配制），再

次重复固定 1 次，留沉淀物 0.5 mL 左右，轻轻打匀，将细胞悬

液滴入预冷的玻片，并用 Giemsa 染液染色，晾干后用自来水冲

洗，待片子风干后每个样本在显微镜下计数 1 000 个双核细胞

（binucleated cell，BNC）中的微核（micronulei，MN）数，计算微
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核率。每个受试物独立的实验重复 3 次。 

1.7   细胞活性检测（MTT试验）

接种 HepG2 细胞于 96 孔培养板中，接种密度为 1×104 个，

待细胞贴壁汇合后，进行细胞染毒。染毒结束后，弃去培养基，

以 PBS 洗 2 次，加入新鲜的含 10% 小牛血清的 DMEM 培养基

200 μL/ 孔，再加入 5 mg/mL MTT 20 μL/ 孔，37℃，5%CO2 继续培

养 4 h，移去培养基，加 150 μL DMSO/ 孔，震荡 15 min，充分溶

解结晶物，用酶标仪在波长为 490 nm 处测定光密度（D）值。设

6 个平行样，计算平均值。细胞活性 =（D处理组/D空白组）×100%。

1.8   统计学分析 

所有数据用 x±s 表示，用 SPSS 13.0 分析软件进行统计，组

间比较采用单因素方差分析和Dunnett’ t检验，检验水准α = 0.05。

2   结果
2.1   对HepG2细胞的DNA损伤作用

如图 1 所示，在碱性彗星试验中，与阴性对照组相比，所

有消毒水和水源水的 NOCs 都使 OTM 升高，P < 0.01，并随着浓

度的增加而增加。与同浓度的水源水组相比，ClO2+Cl2 组在 5、

25、125 mL/mL 培养基的 OTM 均明显升高，P < 0.01；Cl2+Cl2

组在 0.2、1、5、25 mL/mL 培养基均升高，P < 0.01。与同浓度的

O3+Cl2 组相比，ClO2+Cl2 组在 5、25、125 mL/mL 培养基均明显

升高，P < 0.01；Cl2+Cl2 组在 0.2、1、5、25 mL/mL 培养基均明

显升高，P < 0.01。与同浓度的 Cl2+Cl2 组相比，ClO2+Cl2 组在 5、

25、125 mL/mL 培养基均明显升高，P < 0.01。ClO2+Cl2 组 NOCs

导致 OTM 升高最明显。

［注］：所有数据用 x±s表示（n = 3）；Y：水源水；a：与阴性对照组

（DMSO）比较，P < 0.01；b：与Cl2组比较，P < 0.01；c：与ClO2

组比较，P < 0.01；d：与O3组比较，P < 0.01；e：与水源水组比

较，P < 0.01。［Y=raw water；Cl2= Cl2+Cl2；ClO2= ClO2+Cl2；O3= 

O3+Cl2；DMSO=dimethyl sulfoxide；Values are the mean of three 

separate experiments and expressed as OTM value，data represent the 

mean value ± standard error（n = 3）；a：Compared to DMSO，P < 

0.01；b：Compared to Cl2，P < 0.01；c：Compared to ClO2，P < 0.01；
d：Compared to O3，P < 0.01；e：Compared to raw water ，P < 0.01.］

图1   不同消毒饮用水所致HepG2细胞DNA的损伤水平（碱性彗星）
Figure 1   DNA damage level（alkaline comet assay）in HepG2 cell treated 

by different disinfected water extracts

如图 2 所示，在中性彗星试验中，与阴性对照组相比，所

有消毒水的 NOCs 所致 OTM 都明显升高，P < 0.01，并随着浓度

的增加而增加。与同浓度的水源水组相比，Cl2+Cl2 和 ClO2+Cl2

组在 5、25、125 mL/mL 培养基的 OTM 均明显升高，P < 0.01；

O3+Cl2 组在 125 mL/mL 培养基明显升高，P < 0.01。与同浓度的

O3+Cl2 组相比，Cl2+Cl2 组在 5、25、125 mL/mL 培养基均明显升

高，P < 0.01；ClO2+Cl2 组在 125 mL/mL 培养基升高，P < 0.01。

与同浓度的 ClO2+Cl2 组相比，Cl2+Cl2 组在 5、25、125 mL/mL 培

养基均明显升高，P < 0.01。水源水组 OTM 明显低于其他 3 组，

P < 0.01。Cl2+Cl2 组 NOCs 导致 OTM 升高最明显。

［注］：所有数据用 x±s表示（n = 3）；Y：水源水；a：与阴性对照组

（DMSO）比较，P < 0.01；b：与Cl2组比较，P < 0.01；c：与ClO2

组比较，P < 0.01；d：与O3组比较，P < 0.01；e：与水源水组比

较，P < 0.01。［Y=raw water；Cl2= Cl2+Cl2；ClO2= ClO2+Cl2；O3= 

O3+Cl2；DMSO=dimethyl sulfoxide；Values are the mean of three 

separate experiments and expressed as OTM value，data represent the 

mean value ± standard error（n = 3）；a：Compared to DMSO，P < 

0.01；b：Compared to Cl2，P < 0.01；c：Compared to ClO2，P < 0.01；
d：Compared to O3，P < 0.01；e：Compared to raw water ，P < 0.01.］

图2   不同消毒饮用水所致HepG2 DNA的损伤水平（中性彗星）
Figure 2   DNA damage level（neutral comet assay）in HepG2 treated by 

different disinfected water extracts

2.2   对HepG2细胞微核率的影响

如表 1 所示，与对照组相比，所有水样 NOCs 所致微核率

都明显增加，P < 0.05。与同浓度的水源水组相比，Cl2+Cl2 组在

1、25 mL/mL 培养基均明显增加，P < 0.05；ClO2+Cl2 和 O3+Cl2

组在 25 mL/mL 培养基明显增加，P < 0.05；Cl2+Cl2、ClO2+Cl2 和

O3+Cl2 组在 125 mL/mL 培养基均明显降低，P < 0.01。与同浓度

的 O3+Cl2 组相比，Cl2+Cl2 组在 1 mL/mL 培养基明显增加，P < 

0.05；ClO2+Cl2 组在 1、5 mL/mL 培养基均明显增加，P < 0.05。

同浓度 ClO2+Cl2 和 Cl2+Cl2 组差异无统计学意义，P > 0.05。

表1   不同消毒饮用水所致HepG2染色体的损伤水平
Table 1   Chromosome damage level in HepG2 treated by different disinfected 

water extracts

组别
Group

浓度（mL/mL 培养基）（Concentration，mL/mL medium）

0.2 1 5 25 125

DMSO 17.00±0.33 17.00±0.33 17.00±0.33 17.00±0.33 17.00±0.33

Cl2 19.67±0.67 21.00±0.67ade 25.00±0.58a 32.33±1.45ae 27.67±0.33ae

ClO2 19.00±0.33 20.33±0.88de 26.33±0.33ad 33.67±0.58ae 28.00±0.58ae

O3 17.33±0.58 17.33±0.58bc 23.33±0.67ac 30.33±2.51ae 26.33±1.45ae

Y 17.00±0.33 17.00±1.45bc 24.67±2.52a 26.67±1.45abcd 31.33±2.51abcd

［注］：所有数据用 x±s表示（n = 3）；Y：水源水；a：与对照组（DMSO）

比较，P < 0.05；b：与 Cl2组比较，P < 0.05；c：与 ClO2组比

较，P < 0.05；d：与O3组比较，P < 0.05；e：与水源水组比

较，P < 0.01。［Y=raw water；Cl2= Cl2+Cl2；ClO2= ClO2+Cl2；O3= 

O3+Cl2；data represent the mean value ± standard error（n = 3）；
a：Compared to DMSO，P < 0.05；b：Compared to Cl2，P < 0.05；
c：Compared to ClO2，P < 0.05；d：Compared to O3，P < 0.05；e：

Compared to raw water，P < 0.01.］
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2.3   对HepG2细胞存活率的影响

如表 2 所示，MTT 试验显示水样中的 NOCs 对 HepG2 的细

胞存活率都有剂量 - 反应关系。与对照组相比，各种水样中的

NOCs 在 25、125 mL/mL 培养基时细胞存活率均显著降低，P < 

0.05。与水源水组相比，ClO2+Cl2 和 Cl2+Cl2 组 NOCs 对 HepG2

细胞存活率在 125 mL/mL 培养基时明显降低，P < 0.05；其

他剂量组无明显变化，P > 0.05。与 O3+Cl2 组相比，ClO2+Cl2

和 Cl2+Cl2 组的 NOCs 对 HepG2 细胞存活率在 125 mL/mL 培养

基时明显降低，P < 0.05，其他剂量组无明显变化，P > 0.05。

Cl2+Cl2 和 ClO2+Cl2 组之间 HepG2 细胞存活率差异无统计学意

义，P > 0.05。

表 2   不同消毒饮用水对HepG2细胞存活率的影响
Table 2   Effects of NOCs extracted from water disinfected by different 

disinfected water extracts on the survival of HepG2 cells

组别
Group

浓度（mL/mL 培养基）（Concentration，mL/mL medium）

0.2 1 5 25 125

Cl2 1.05±0.01 1.03±0.02 1.08±0.06d 0.87±0.04a 0.58±0.04ade

ClO2 1.09±0.02 1.06±0.08 1.02±0.04d 0.95±0.03 0.60±0.01ade

O3 1.04±0.02 1.01±0.01 0.92±0.05bce 0.88±0.04a 0.72±0.03abc

Y 1.06±0.02 1.03±0.01 1.02±0.01d 0.94±0.01 0.74±0.01abc

［注］：所有数据用 x±s表示（n = 3）；Y：水源水；a：与对照组（DMSO）

比较，P < 0.05；b：与 Cl2组比较，P < 0.05；c：与 ClO2组比

较，P < 0.05；d：与O3组比较，P < 0.05；e：与水源水组比

较，P < 0.01。［Y=raw water；Cl2= Cl2+Cl2；ClO2= ClO2+Cl2；O3= 

O3+Cl2；data represent the mean value ± standard error（n = 3）；
a：Compared to DMSO，P < 0.05；b：Compared to Cl2，P < 0.05；
c：Compared to ClO2，P < 0.05；d：Compared to O3，P < 0.05；e：

Compared to raw water，P < 0.01.］

2.4   DNA损伤、微核率和细胞生存率之间的相关性分析

NOCs 在一定浓度范围内（0.2~125 mL/mL 培养基），Cl2+ 

Cl2、ClO2+Cl2、O3+Cl2 和水源水随着浓度的升高，DNA 断裂损伤、

微核率呈增加的趋势。碱性 OTM 和中性 OTM 与微核率均呈正相

关（r = 0.697，P = 0.001；r = 0.575，P = 0.012），碱性 OTM 和细

胞生存率呈负相关（r = -0.763，P = 0.000 ）以及细胞生存率与

微核率也有较强的负相关性（r = -0.635，P = 0.005）。

3   讨论
本项目主要研究了 3 种不同预处理方法消毒水中非挥发性

有机提取物对体外 HepG2 细胞的 DNA 断裂损伤、线粒体损伤

以及细胞存活率的影响。

彗星试验可以分碱性和中性两种。碱性单细胞电泳技术逐

渐成为检测单个细胞 DNA 单链断裂和碱性不稳定位点与不完

全切除修复部位的单链断裂的一种快速、简便、敏感的技术［7］；

中性彗星试验主要用于检测 DNA 双链的断裂。它们都已广泛

用于环境化学物质的遗传毒性研究。研究表明，氯化消毒饮

用水的提取物在碱性条件下可以导致 DNA 断裂损伤［2，8-9］。本

研究发现，3 种不同预处理消毒水的 NOCs 不仅可以导致体外

HepG2 细胞的 DNA 单链断裂而且可致 DNA 双链断裂，并且存

在剂量 - 反应关系，但其损伤程度却不一样。在碱性彗星试验

中二氧化氯预处理组导致 DNA 断裂损伤较强；而在中性条件

下为氯气预处理组导致 DNA 断裂损伤最严重。结合这两种彗

星试验，本研究发现二氧化氯预处理消毒水中 NOCs 主要引起

DNA 单链断裂，氯气预处理消毒水中的 NOCs 主要引起 DNA

双链断裂。臭氧组和二氧化氯组预处理消毒水中 NOCs 导致的

DNA 双链断裂的损伤程度均低于氯气组，可能这两组在预处

理的过程中氧化了一些有毒有害物质，使其再用氯气消毒时产

生的消毒副产物较少，从而降低了消毒副产物的毒性，故其毒

性没有氯气组严重。有研究发现，预臭氧化工艺对有机物的去

除效果明显优于预氯化工艺，预加臭氧能有效去除源水中大量

的三卤甲烷氯前体物，使滤后水在经氯化（消毒）时，三卤甲

烷的生成量甚微［10］。本研究结果显示这 3 种不同预处理方法

消毒水中 NOCs 均可以导致体外 HepG2 细胞 DNA 的双链断裂。

由于 DNA 双链断裂是人类细胞中最严重的毒性和致突变性的

DNA 损伤之一，一般在比较严重的损伤中才被检测到，说明该

3 种预处理方法消毒水对 HepG2 细胞造成的损伤作用较为严

重。本研究结果也提示来自汉江水源水的氯化消毒饮用水中的

NOCs 对人体已经具有相当大的危害，应引起广泛的关注。

染色体异常，是检测 DNA 损伤的另一种敏感的方法。微

核试验是检测化学毒物对染色体损伤和干扰细胞有丝分裂的

快速检测方法。一般认为微核是细胞内染色体断裂或纺锤丝受

影响而在细胞有丝分裂后期滞留在细胞核外的遗传物质。所

以，微核试验能检测化学毒物或物理因素诱导产生的染色体完

整性改变和染色体分离改变这两种遗传学终点。这种方法现在

已经运用到各种类型的细胞，人们用它来监测遗传毒性，筛选

有潜在遗传毒性的化学物质，预测肿瘤的放射敏感性以及肿瘤

患者个体之间对放射敏感的差异，该方法已经成为广泛使用的

遗传毒理学试验之一［11-12］。本研究发现，3 种不同预处理消毒

水和水源水中的 NOCs 均可以导致微核的形成。虽然在低浓度

时，臭氧预处理消毒水中 NOCs 所导致的微核率较氯气组和二

氧化氯组低，但是在高浓度时却没有明显的差别。这可能与高

浓度的臭氧产生的副产物溴酸盐有关［13］。水源水中的 NOCs 导

致微核率较为复杂，在低浓度（0.2、1 mL/mL 培养基）时较其他

3 种低，而在高浓度（125 mL/mL 培养基）时比其他 3 种（0.2、1、

5 mL/mL 培养基）的明显高，这和彗星结果不完全一致。产生这

种结果可能是与水源水中含有相当数量的有机致突变污染物

有关。有机致突变物成分极为复杂，包含有毒蓝藻产生的微囊

藻毒素（microcyst ins，MC）、腐殖酸、三卤甲烷等均可引起 DNA

断裂［14］。TINWELL［15］在研究了 8 种化学物质的遗传毒性与微

核形态和大小的关系后指出，致非整倍体原（aneugens）可引起

大型微核（大于细胞直径 1/4），一般断裂剂（clastogens）只能引

起小微核。本次研究发现的微核以小微核多见，提示汉江水源

水有机污染物多具有染色体断裂剂作用，其主要原因可能是该

水源水中的 NOCs 导致的 DNA 损伤以纺锤体功能的受损为主。

DNA 损伤和染色体损伤都可以导致细胞死亡。消毒饮用

水已经被证实可以减低细胞存活率。细胞存活率不仅受消毒

方法的影响，同时也受到季节变化的影响［16］。在本研究中，于

25、125 mL/mL 培养基浓度下所有水样的 NOCs 均可显著降低

细胞的存活率。25 mL/mL 培养基浓度的臭氧组和氯气组，以

及 125 mL/mL 培养基浓度的所有水样均显著降低细胞存活率，
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P < 0.05。与水源水组相比，二氧化氯组和氯气组的细胞存活

率在 125 mL/mL 培养基浓度时显著降低，P < 0.05。相关性研究

提示，所有水样的细胞存活率与 DNA 损伤（包括碱性和中性）

和微核率有较强的相关性。DNA 损伤和染色体损伤可能是导

致细胞存活率降低的主要原因。臭氧和二氧化氯预处理虽然可

以降低氯化副产物，但并没有增加细胞存活率。

本研究结果表明 3 种不同预处理方法消毒水中 NOCs 均可

以导致体外 HepG2 细胞的 DNA 单链和双链断裂。氯气预处理

消毒水的 NOCs 引起 DNA 双链断裂最明显，二氧化氯预处理消

毒水的 NOCs 引起 DNA 单链断裂的作用最强。根据以上结果可

以推断氯气预处理消毒水中的 NOCs 主要导致 DNA 双链的断

裂，二氧化氯预处理消毒水中的NOCs主要导致DNA单链断裂。
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