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　　摘要:目的　探讨磷灼伤中毒主要物质及机理。方法　以黄磷灼伤模型和磷酸热液热力致创面后磷酸吸收中毒
模型 , 在创面残留总磷量相近的情况下 , 对黄磷与磷酸灼伤两组实验动物的中毒及死亡进行比较。结果　磷酸烫伤与

黄磷灼伤均表现为血磷水平升高 、 血总钙正常而血游离钙下降 , 细胞游离钙降低的同时血小板聚集功能抑制 、 主要脏

器病理损害及 7天死亡率 (60%)均相同。结论　磷燃烧后经创面吸收中毒是一种特殊的中毒形式。磷在燃烧破坏皮

肤屏障过程中形成的磷酸已经足以引起所有的磷灼伤中毒表现 , 磷酸与黄磷灼伤致死性相同表明磷酸在磷灼伤中毒中

起主要作用。
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Abstract:Objective　To investigate the main toxicants and poisoning mechanism in phosphor burns (PB).Methods　A scald

model with hot phosphoric acid (PA)was made and compared with PB which had equal total contents of phosphorus within wound.

Results　Both PA and PB caused increased content of plasma phosphorus , decreased levels of blood and intracellular free calcium com-

panied with reduced platelet aggregation rate when total plasma calcium was normal , the similar serious damages in visceral organs and

mortalities (about 60%)within 7 days after burns.Conclusion　Systemic poisoning after PB had its features.The amounts of phos-

phoric acid produced and absorbed from the injured skin surface could induce the systemic poisoning in phosphor burns , especially there

were the similar mortalities in the two groups.It suggests phosphoric acid might be the main toxicant.
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　　目前对于磷灼伤主要毒物和中毒机理尚不十分明

了[ 1 ～ 3] 。根据口服磷中毒的致死性 , 推测元素磷是磷

灼伤中毒的主要原因 , 但使用高锰酸钾将创面元素磷

完全氧化未能降低死亡率[ 3] 。此外 , 磷需要在燃烧热

力破坏皮肤屏障后经创面吸收致中毒 , 在此过程中 ,

大部分元素磷转化为磷酸 。而临床上 , 磷灼伤病人血

磷水平越高 , 中毒表现越严重[ 4] , 为此 , 我们通过一

系列研究对黄磷灼伤与磷酸烫伤进行比较 , 以探讨磷

灼伤中毒主要物质和机理 。

1　材料与方法

1.1　动物及灼伤模型

健康新西兰兔 132 只 , 雌雄各半 , 体重 2 ～

2.5kg;雄性Wistar大鼠98只 , 体重 200 ～ 250g , 兔及

大鼠 (一级动物)购自军事医学科学院动物中心等单

位。
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所有动物于背部剪毛及硫化钠脱毛 , 灼伤面积为

总体表面积 (TBSA)的 30%。兔静脉注射 30mg/kg

体重硫喷妥钠液 , 大鼠腹腔注射 35mg/kg戊巴比妥钠

液麻醉后 , 两种动物均随机分为灼伤组 、烫伤组 、黄

磷组 、磷酸组。灼伤组 、 烫伤组 (普通灼伤对照)参

照国内外模型[ 5] , 分别以凝固汽油燃烧及加热至

80℃的热水作用 30秒致 Ⅲ度灼伤 。黄磷组以 20mg/

cm2体表面积黄磷燃烧致伤 , 经测定该用量黄磷燃烧

后66%形成烟雾挥发 , 创面剩余总磷量 6.1mg/cm2。

将 80%、 70%、 60%、 50%、 40%、 30%、 20%、

10%梯度稀释磷酸恒温加热至 80℃, 脱毛后大鼠皮

肤表皮侧接触不同浓度磷酸热液30秒后 , 测定每 cm
2

皮肤残留总磷量并制作磷酸浓度-皮肤残留总磷量曲

线 (图 1), 曲线显示 45%浓度 80℃的磷酸热液接触

动物皮肤 30 秒皮肤残留磷量约为 6mg/cm2 。磷酸组

以此浓度磷酸热液致伤 , 其创面深度 、 创面残留总磷

量与磷灼伤的接近。

所有动物伤后均按常规抗休克 , 动物单笼喂养 ,

自由进食水 , 室温 (28±2)℃, 湿度 30%～ 50%。
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磷酸浓度

图 1　磷酸浓度与创面残留磷量关系曲线

1.2　指标检测

32只兔 , 于伤后 8 、 24 小时取心血肝素抗凝 ,

以电极法测定血游离钙[ 9] 。52 只兔 , 分组于伤后 4 、

10 、 24小时股静脉取血分离血清以滴定法测定血总

钙;以钼蓝法测定血磷;并于伤后 24小时股静脉取

血 , 6∶1加 ACD抗凝剂 (每升含柠檬酸 7mmol , 柠檬

酸三钠93mmol , 葡萄糖 140mmol , pH6.87)抗凝分离

血小板后以 Fura2/AM 荧光法测定血小板游离钙[ 10] ;

以比浊法测定血小板聚集;上述动物于伤前随机抽血

测定各项指标的正常值;24只雄性大鼠 , 每组 6只

于伤后24 、 48小时分批活杀作显微及超微组织学检

查。此外 , 48只兔与 74只雄性大鼠分组观察并记录

死亡情况 。

1.3　统计学处理

计数资料采用 χ2 检验 , 计量资料以 t 检验 。

2　结果

2.1　伤后血浆钙 、 磷变化

兔灼伤及烫伤后血磷较伤前无变化 , 黄磷组与磷

酸组灼伤后血磷水平迅速升高 , 显著高于正常值 、灼

伤组与烫伤组 (表 1);伤后各组血浆总钙均在正常

范围 。
　　　表 1　 兔灼伤后血磷浓度变化 (x±s) mmol/ L

分组 动物数 PBH4 PBH10 PBH24

烫伤组 12 1.40±0.36 1.30±0.21 1.37±0.24

灼伤组 12 1.28±0.29 1.35±0.22 1.31±0.25

磷酸组 14 2.69±0.45 2.55±0.47#■ 1.63±0.42

黄磷组 14 1.97±0.32 2.75±0.31＊ 1.84±0.37

　　注:血磷正常值为 1.35±0.23。 #与正常值比较 P<0.05 ,

■与烫伤组比较 P<0.05, ＊与灼伤组比较 P<0.05 ,

下表同。

2.2　伤后细胞内外游离钙及血小板聚集率变化

黄磷与磷酸灼伤后 , 均出现血浆游离钙及血小板

游离钙显著下降 , 血小板聚集功能显著抑制 (表

2 , 3)。　　　　
　　　表 2　 兔灼伤后血游离钙变化 (x±s) mmol/ L

分组 动物数 PBH8 PBH24

烫伤组 8 1.46±0.12 1.46±0.076

灼伤组 8 1.45±0.14 1.38±0.078

磷酸组 8 0.79±0.16#■ 1.19±0.049#■

黄磷组 8 1.15±0.15#＊ 0.88±0.180#＊

　　注:血游离钙正常值为 1.40±0.04。

表 3　血小板游离钙与聚集率变化 (x±s)

分组 动物数
血小板游离钙

(nmol/ L)

血小板聚集率

(%)

烫伤组 12 493.63±69.27# 77.63±3.42#

灼伤组 12 352.46±55.00# 78.09±1.84#

磷酸组 14 140.36±26.69#■ 8.00±1.74#■

黄磷组 14 173.23±44.24#＊ 23.82±6.99#＊

正常值 285.79±43.99 67.01±3.47

2.3　病理变化

黄磷及磷酸灼伤后 , 大鼠心肌 、肝及肾小管上皮

等实质细胞变性 、坏死 , 肾小球及肺间质充血 , 肺泡

水肿 、出血。超微结构显示心肌 、 肝 、 肾小管上皮及

血管内皮细胞核膜模糊 、 线粒体肿胀 , 脊消失 , 并出

现大小不等空泡 , 肺 Ⅱ型细胞减少消失 , Ⅰ型细胞间

隙变宽。上述变化远较灼伤及烫伤组严重 , 且许多变

化是后者所没有的。

2.4　死亡率

在兔及大鼠两种动物模型 , 烫伤组 、 灼伤组

30%TBSA伤后第 3天 (PBD3)和第 7天 (PBD7)死

亡率接近 , 均在 30%左右。在灼伤面积 、 深度及创

面残留总磷量与磷粉灼伤模型相同的情况下 , 磷酸组

与黄磷组灼伤死亡率相近 , 均在 60%以上 , 死亡动

物大部分在3天以内 (表 4)。
表 4　兔及大鼠伤后死亡率 (%)

分组
兔

动物数 　PBD3 　PBD7

大鼠

动物数 　PBD3 　PBD7

烫伤组 12 25.0 25.0 15 26.7 33.3

灼伤组 12 25.0 25.0 16 25.0 31.3

磷酸组 12 66.7■ 66.7■ 21 52.3 66.7■

黄磷组 12 66.7＊ 66.7＊ 22 45.5 63.6＊

3　讨论

以往国内外对于磷灼伤中毒的认识主要来自口服

磷中毒 。但研究显示 , 口服黄磷中毒主要损伤肝脏 ,

而磷灼伤中毒主要损伤肾脏[ 1～ 3] 。口服中毒中肝脏过
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氧化损伤起重要作用 , 而磷灼伤后 , 应用 SOD不能降

低死亡率 , 将创面元素磷以高锰酸钾完全氧化也未能

降低死亡率 , 说明与口服元素磷致死不同[ 3] 。磷燃烧

后创面残留的毒性物质至少有两种以上 , 已确认的包

括少量未充分氧化的元素磷和大量磷酸 , 但何者在中

毒中起主要作用争论较大 。只有明确了主要毒性物质 ,

临床治疗才有针对性 。

皮肤对多种物质的吸收均有明显的屏障作用 , 磷

灼伤中毒首要条件是燃烧热力导致皮肤屏障破坏 , 形

成创面后再吸收中毒 。有研究表明 , 需要 20mg/cm2黄

磷燃烧才能形成 Ⅲ度创面
[ 5]
, 经测定 , 在此过程中 ,

66%形成五氧化二磷烟雾挥发 , 创面残留总磷 6.1mg/

cm2 , 其中残留绝大多数为磷酸 , 很少部分以无毒的红

磷形式存在 , 极少量以黄磷形式存在 。预实验表明 ,

大鼠皮下注射 100mg 磷酸即 100%死亡 , 而 30%磷灼

伤模型创面残留总磷达 600mg (绝大部分为磷酸), 显

然 , 磷灼伤后创面残留磷酸的毒性是不容忽视的 , 但

由于该黄磷灼伤模型创面既有磷酸也有磷元素 , 显然 ,

单用该模型无法区分主要中毒物质 。

由于磷酸本身不易对皮肤造成损害与吸收 。本研

究以加热的磷酸液形成创面 , 并通过对不同浓度的磷

酸液选择 , 使创面深度 、 残留总磷量与黄磷灼伤模型

相同 , 这样假设创面所有的磷最终均以磷酸形式导致

中毒 , 与黄磷灼伤模型进行比较进行研究 , 将有助于

明确磷灼伤后主要中毒物质。

本文结果显示 , 磷酸与黄磷灼伤后 , 血磷水平显

著升高 , 主要脏器病理损害一致 , 在灼伤面积 、深度

及创面总磷量相同时 , 死亡率相同 , 血浆与细胞游离

钙均下降。也就是说 , 两者在生化改变 、 脏器病理损

害 、致死性以及中毒表现均表现出一致性变化 。这提

示 , 磷灼伤后 , 创面残留的磷完全以磷酸形式即可致

全身中毒 , 因而 , 可以认为磷灼伤中毒主要毒性物质

是创面的磷酸 , 元素磷只起次要作用。

磷灼伤后 , 磷酸吸收一方面导致细胞内外游离钙

下降及血小板等细胞功能障碍 , 临床表现为抽搐 、 心

率增快 、出血等 , 补钙后可迅速消失;另一方面 , 磷

酸可直接对细胞及线粒体等结构造成损害 , 钙治疗后

可显著改善。临床补钙能完全防止磷烧伤所致中毒 ,

这些均与本研究结果相一致
[ 4 ,8 ,9]

。以往有报道在磷灼

伤总钙降低时可以补钙纠正低钙 , 多数资料未发现血

总钙降低 , 我们发现 , 总钙正常时游离钙降低 , 说明

总钙远不如游离钙检测敏感。因此 , 磷灼伤后无论是

从拮抗磷酸毒性的角度还是预防低钙的角度 , 均应及

早 、足量使用钙治疗 。
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