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犬氢氰酸呼吸道中毒和 D M A p
、

A m N o Z

抗氮效价的比较

欧 阳子倩 魏相德

(卫防系

王家凤 刘新凉 牟绍 洪

防化医学教研室 )

提 要 实验进行了犬 H CN呼吸道中毒及毒性测定
,

当 中毒 柜 H C N 浓 度在 24 18士2 02
。
8

卜g / L条件下
,

暴露时间1
.

2 2士 o
.

4 4m i n ,

观察2 4h , L D 。 。为 5 5 0
.

4士 5 0
.

4 0协g / k g
。

2 、 L D 。 。 H C N犬呼吸道中毒
、

暴露后几秒或十几秒犬即出现不安
、

挣扎
、

吠叫
、

呼吸兴奋
,

随后出现伸肌痉挛
、

四肢强直
,

继而转为抑制
、

麻痹
。

呼吸和心跳分别于 6
、

7也 i n 停止 ,
暴露

15 eS c后应用 DM A P或 A m N O : ,

治愈率分别为 90 %和 100 %
。

4 火 L D 。 。中毒组
,

暴露 4 5 S e c后应用上述药物
, DM A P的治愈率仍可达到 的%

,

而 A m NO :

2 支组和 3 支组治愈率分别下降至20 %和 40 %
。

对 H C N呼吸道中毒的吸入剂量
、

早期诊断以及 DM A P作为现场用药进行了分析和讨论
。

关. 词 氢氰酸呼吸道中毒 ; 亚硝酸异戊醋 , 氢氰酸中毒 , 4
一

二甲氨基酚 , 氰化物中毒的治疗

氢氰酸及其盐类广泛用于冶金
、

制革
、

制药
、

油漆
、

电镀
、

有机玻璃和塑料生产以

及船舱和仓库灭 鼠
,

石油化工以及某些采矿

工业产生的含氰废水废气可污染环境
。

许多

植物及果核含有大量生氰配糖体
,

有的含氰

量可高达 (例如 木薯 ) 1 0 0~ i 0 0 0m g / k g
。

H C N 亦曾作为化学战剂使用
,

目 前 外军仍

有装备
。

据称外军装备中 H C N 弹 药有 10 多

种
,

施放后可造成每升空气高达 2 ~ 3 m g的

H C N浓度
,

在此浓度下
,

人 员 暴 露 15 ~ 30

秒可迅速致命
。

H C N 这种迅速致命作用要求抗氰 药 能

迅速发挥作用并能在现场应用
,

而经典的抗

氰药亚硝酸钠
、

硫代硫酸钠只供 静 脉 注 射

用 ( ’ )( 名) ,

因而限制了在现场的使用
。

亚硝酸

异戊醋 ( A m N O
:

) 虽然有吸入使用方便 的

优点
,

但抗氰效果有人提出怀 疑 ( 3 ) ; 对
一

二

甲氨基酚 ( DM A P ) 形成高铁血红蛋白能力

强
,

作用快 ( 4 )( , ) ,

在某些方面也优于钻类抗

氰药 (。 )( 7 )。 但H C N高浓度呼吸道急性中毒
,

D M A P 肌注效果如何? 是否优
.

于人m N O : ,

能否用于 H C N 吸 入中毒的现场抢救则未见

报道
。

材料和方法

M T 3
一

84 呼吸道动力中毒装置
,

本室研制
。

S L
一
2 型 数字式离子计

,

苏州剂量仪器实验工

厂产品
。

S Q L
一

1型湿式气体流量计
,

容积 Z L
,

精度士瑞
,

长春市仪表厂产
。

动物
:

犬
,
四川品种

,

雄
,

体重 g ~ 1 2 k g ,

取

体温
、

血红蛋白
、

白细胞正常值犬用于实验
。

实验

前禁食约 12 h ,

随机分组
。

A m N O : : 。
.

2m l玻管装
,

上海第三制药厂产
。

DM人 P :

军事医学科学院六所提供
,

纯度 98 %

以上
。

H C N发 生及浓度浏定
:

借氰化钠加 1
: 2 硫

酸发生的 H C N经冷冻 ( 0 0一 5 0 C )液化后置 于
`

HC N

气化器 (恒温负压补液鼓泡携带式
,

木室制 )
’

中
,

与空气混和合送入容 积 为 66
.

4 L圆柱形有机玻璃

制的中毒柜内
。

采样时将H C N 吸收于 5 0 1 。 。
I N

N a O H溶液中
,

用硝酸银滴定法测定氛浓度
, 一

同时

用氰离子选择性电极连续测定
,

其结果自动描记在

记录仪上
。

在整个实验过程中
,

相
一

内 HC N 浓 度
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使略高于 Zm g / L
。

中毒方法
:

将犬置于能够升降的狗台上
,

套

上呼吸 口罩 ( 口罩的吸气活门与中毒柜相连
,

呼气活

门与 SQ L
一

1 型湿式气体流量计相连 )
,

当中毒柜

内 H C N 浓度达到要求并稳定时开始中毒
。

待犬吸

至所需剂量时 (根据体重与柜内H C N 浓度每升 m g

数
,

计算犬所需之吸入量
,

以 SQ L
一

1 型湿式气体

流量计记录的呼出气达到额定升数时为准 ) 停止中

毒
。

宰性测定
:

犬 10 只
,

分低剂量 和 大剂 量两

组
,

用简化机率单位法计 算 L D 。 。 ,

同时观察中毒

症状和体征以及 2 4 h的存活率
。

,.t 救方 法
: 2 x LD。 。中毒组于中毒后 1 5S e c

分别应用 A m NO a (吸 2支
,
Zm in 一次

,

一次 1 支 )

和 DM A P 〔D M A P用生理盐水配成 3
.

25 %的溶液
,

于犬右侧臀部进行肌肉注 射 (一次 )
,

剂量 3
.

25 m g

/ k g 〕
。

4 义 L D 。 。中毒组于暴露后 4 5S e c应用上述药

物
。

DM A P 剂量及用法同
.

上
,

A m N O : 分两种给药

方法
:

一是一次吸 2 支 , 另 一 是 2` i n一次
,

连吸

3 支
。

10 只犬
,

分大
、

小两个 剂 量 组
,

H C N

实际吸入量及 2 h4 死亡率见表 1 :

表 1 犬 H C N吸入
. 剂量及死亡率

低剂量组 高剂量组

75 8
。
5 8 73

。
5

实际吸入量 (卜 g / k g ) 7 6 6
.

8 8 9 6
.

8

7 6 7
.

1 9 2 5
。

1

7 6 3
。
6 9 3 9

。
4

8 3 6
。
0 1 0 0吕

。
7

平均吸入量 7 7 8
.

4 9 2 8

死亡率 1 s/
= 。 .

20 4 / 5
= 。 .

80

. 暴露时间 1
.

22 士 。 .

44 m in

结 果

一
、

犬 H C N吸入毒性

按简化机率单位法求得 LD 。 。 = 8 5 0
.

4 士

8 0
.

4林g / k g
。

二
、

Z X L D 。 。
HC N 中毒犬的急救效果

2 X L D 、 。 H C N犬吸入中毒
,

暴露 i 5 S e e

给药
,

两组药物均有极显著效果 (P < 0
.

0 0 1 )
,

两药比较
,

效价无差异 (表 2)
。

表 2 2 又 L D
6 。犬 HC N吸 入中毒两药的杭毒效果

组 别
H C N 浓度
(卜g / L )

平均吸入量
(卜g /k g )

动 物

存活
存活率 ( % )

数一亡
一死

对照

DM A P

A m NO Z

2 3 9 4士 1 6 1
。
6 6

2 4 0 3士 1 3 7
。
2 6

2 3 2 4士 1 2 5
。
4 6

1 5 1 2士 2 4 7
。
0 0

1 7 2 8士 8 4
。

0 0

1 7 1 7士 1 6 0
。
3 4

0

9 0

1 0 0

,上n甘

三
、

4 x L D
。 。

H C N 中毒 犬的 急救效果

表 3 综合了 4 x L D
。 。

H C N 吸入中毒
,

暴露 45 S e 。
后给药的抗氰效果

。

由上可见
,

D M A P ( 3
.

2 5m g / k g ) 仍可

4父 L D
。 。 H C N 犬吸入中毒的杭毒效果

组 别
平均吸入量

(卜g /k g
动 物 数

存活 死亡
存活率 ( % )

0902040
. t一孟住八Q

对 照

DM A P

A m NO : ( z支 )

A m NO : ( 3支 )

表 3

H C N 浓度
(协 g / L )

2 1 2 6士 7
。
3 7

2 1 4 1士 6 4
。
2 4

2 0 9 7士4 7
。
3 3

2 1 4 0士 6 5
。
2 5

1 2 6 0士 6 5 0
。
0 9

3 1 6 8士 8 2
。
9 3

2 7 3 3士 5 3 1
。
1 2

3 1 7 0士 7 8
。
6 2

0 3

尸 . ~
`山 . .卜门` . J口`` ` ~ ` . 口 . . . . . .

~
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使 4 义 L D
。 。

H C N犬吸入中毒的治愈率达到

09 %
,

与对照组比较相差 显著 ( P < O
。

05 )
。

按实际吸入量 3 16 8卜g / k g计算
,

D M A P 能对

抗 3
.

73 x L D
。 。

H CN 吸 入中毒 ; A m N O : 吸

2支组
,

存活 20 %
,

与 DM A P 组比较
,

相差

显著 ( P < 0
.

0 5) ; 吸 3 支 组的 存 活 率 为

40 %
,

经校正与 DM A P 无差别
。

四
、

犬 H CN 吸入中毒症状和体征

犬暴露在稍高于 Zm g / L H C N 蒸气中
,

症状发生和发展极为迅速
,

从开始出现症状

到呼吸心跳停止仅数分钟
。

症状和体征出现

的时间大致如下
:

Zo s e e ~ l m i n :
不安

、

狂吠
、

挣扎
、

呼吸

兴奋
,

先变深变快
,

后变慢而不规则 ;

1 ~ Zm in :
前

、

后肢强直
,

伸肌痉挛
,

肌肉紧张度增加
,

大
、

小便失禁 ;

2 ~ 3 m她 :
角弓反 张

,

睑反射 迟 钝或

消失
,

全身肌肉松弛
;

3 ~ I Om加:
角膜反射消失

、

呼吸浅慢
、

不规则
、

极度困难
、

呼吸暂停
、

喘息
、

呼吸

停止 (平均 6m i n
)

,

心跳停止 (平均 7m i n
)

。

急救存活犬 在 应 用 抗 氰 药 DM A P 及

A m N O
:
后 的 最初阶段并不能消除早期出现

的中毒症状
,

如前
、

后肢强直和痉挛
,

但全

身肌肉松弛及睑反射和角膜反射消失等现象

大部分则不出现
。

呼吸自然
、

平稳
,

坐卧或

躺卧
。

少数动物应用 D M A P后就能站立走动
,

多数在 30 m in 左右起立走动
,

个别动物于中

毒后 3 ~ h4 恢复正常行动
。

A m N O
Z

吸 3 支的 5只犬
,

当时的效果

均很好
,

症状得到缓解和恢复
。

但有 3 只犬

于数小时后及第二天相继死去
。

讨 论

虽然本实验设计 中 中毒剂 量 有 高 至

4 x L D 。 。 H C N吸入中毒的条件
,

但从两个

对照组 1 3只犬的平均吸入量 1 5 12
、

1 2 6 0林g / k g

来看
,

实际只等于 1
.

5~ 1
.

8 L D 。 。 ,

最 大剂

量也只相当于 l
.

S X

叨
。 。 ,

即不到两个致 死

量
。

因此高浓度吸入中毒的剂量有根据认为

(尽管动物数量不多 ) 不可能超过两个致死

量
,

因为吸到一定程度
,

即导致动物的迅速

死亡
。

此点
,

与口服中毒一次可投予任意剂

量不同
,

因此
,

对此两种不同途径中毒的救

治要 求 显 然 应 有 所 区 别
。

实验 证 明
,

D M A P一次肌注
,

不需重复用药
,

即能对抗

和保护犬 3 x L D 。 。
H C N呼吸道中毒而不复

发
。

因此
,

高浓度吸入中毒只要急救及时
,

D M A P一次肌注即可起到很好的治疗效果
,

此点与其它途径中毒需要反复用 药 是 不 同

的
。

DM A P肌注
,

M H b 的形成速 度也 是很

快的
,

3m g / k g的DM A P可形成 30 % 左 右的

M H b
,

达到最高 浓度的半值时间约为 4 ` 5

, in 〔̀ )(5 )
。

因此
,

D M A P如能在 H CN 吸入中

毒心跳停止前 4 ~ s m in 肌 注 给药
,

即可挽

救中毒者的生命
。

正因为如此
,

D M A P可望

作为现场抢救 H C N 吸 入中毒的一种特效抗

氰剂
。

A m N O :
抗氰作用虽快

,

但效果不确实
。

如在 4 x L D
。 。

实 验中
,

应用 2 ~ 3 支后
,

动物中毒症状均已消除
,

恢复在望
,

但大多

数动物在数小时后或翌 日相继死去
。

因此
,

A m N O
: 虽有吸入给药方便这一 优 点

,

但抗

毒效价低
,

需多次给药
,

这在现场应用上会

增加一定困难
,

特别在中毒人员多 条 件 不

利于进行自救互救的 情况 下
,

A m N O
:
所谓

的使用方便并不显得比 DM A P一次 肌 注 优

越
。

野战条件下 H C N 吸入中毒的救治
,

关

键要及时诊断
,

及时治疗
。

但诊断不能依靠

客观检查
,

何况 目前尚缺乏此种手段
,

因此

只能依赖早期特有的饰床表现
:

H C N大剂量

吸入中毒
,

症状发生与发展极为迅速
,

呼吸

的变化极为明显
、

突出
,

暴露后不久
,

呼吸

由兴奋 (深快 ) 转为抑制
、

麻痹 (浅慢
、

不

规则
、

呼吸暂停和停止 )
。

同时出现肌肉紧

张度增加
,

四肢强直
、

痉挛
,

继而 肌 肉松

弛
、

昏迷
、

角膜反 射 消 失 等
。

这绝症状在
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HC N超致死量中毒情况下迅速发生并在数分 和反射消失前出现
,

上述情况
,

对临床早期

钟内不救而亡
。

值得指出的是
:

几乎每只犬 诊断或许有一定意义
。

在中毒最初出现吠叫
,

大小便失禁常在昏迷
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l

s e e o n d s a f t e r t h e e x P o翎 r e
。

S u b s e q u e n t l y t h e r e w a s s p a s m o f t h e e x t e n s o r s a n d r ig id i t y o f t h e e x t r e m i t i e s .



3色4

F i n a lly g e n e r a l i n h i b i t i o n a 牡 d p a r a ly s主5 e
ns

u e d
.

Re s p i
r a t i o n a n d h e a r t eb a t

s t o p p e d 6 a n d 7 m i n u t e s a f t e r e x p o s u r e
·

I f DM A P ( 5
.

2 5 m g / k g i n t r a m u s uc la r ly )

o r A m N O
:

( 2 a m p u l e s t h r o u g h i n h a
l a t i o n ) w a s a dm i n i s t e r e d 王5 s e e o n d s a f t e r

e x p o s u r e , t h e s u r v i v a
l

r a t e o f t h e a n im a l
s w a s 9 0% o r 1 0 0% r e s p e e t i v e ly

-

Wh
e n th e d o : a g e o f 4 x

DL
o o o f H C N w a s i n h a l e d a n d t h e t w o d r u g s w 时 e

a d m i” i s t e r e d 4 5 : e e o n d s a f t e r e x p o ` u r e , t h e s u r v i v a l
r a t e o f th

e a n i m a
l
s t r e a t e d

w i t h
`

D M A P r e m a i n e d a s h fg五 a s 9 0% ( 9 / 1 0 )
.

B u七 t h e s u r v i v a
l

r a t e o f t h o s e

t r e a t e d w i t h t w o a m p u
l
e s o f A m N O

Z o r e v e n t h
r e e a m p o l

e s r e d u e e d t o 2 0 %
o r

4 0% t e s P e e t i v e l y
.

T h e a m o u n t o f H C N i n h a l
e d d u r i n g r e s p i r a t o r y i n t o x i e a t i o n , t h

e p r o b l e m s o f

e a r
l y d i a g n o s i s a n d t h

e
ad m i n i s t r a t i o n o f D M A P a t t五e s i t e o f a e e id e n t w e r e

a n a
ly

z e d a n d d i s e u s s e d
。

K e y w o r d s :
I n

h a l e d H C N i n t o x i e a t i o n , A m y l n i t r i t e , H C N T o x i e i t y , 4 -

d i m e t h y la m i n o p h e n o l ; T
r e a t m e n t o f e y a n i d e p o i s o n i n g


