
组织病理学检查结果表明，高浓度组有 30%动物的肝脏
出现肝灶性炎，而其他动物的肝包膜、肝小叶、汇管区均为
正常结构，未见肝细胞水样变性、脂肪变性或坏死等病理改
变，肝细胞内及胆管内未见胆汁淤积，门管区无扩大，无渗

出等异常表现。各组都有个别动物的肺组织出现不同程度的
淤血、炎细胞浸润，但染毒组与对照组比较无明显差异。各
组动物其他脏器均无明显的组织病理学变化。
3 讨论
常用杀虫气雾剂的抛射剂、溶剂、有效成份均有一定的

毒性，上世纪 70 年代氯氟烃类 ( 俗称氟里昂，CFCs) 因对臭
氧层的破坏已被逐渐限制和禁止使用; 上世纪 80 年代又提出
了挥发性有机化合物 ( VOCs) 对环境的污染危害，可见杀虫
气雾剂直接有损于人类赖以生存的生态环境，因此生产者应

严格遵守国际上对杀虫气雾剂中有害物质进行限制或禁用的

规定
［2］。
高效氟氯氰菊酯是一种合成的拟除虫菊酯类杀虫剂，具

有触杀和胃毒作用，杀虫谱广，持效期长; 氯氟醚菊酯是吸

入和触杀型杀虫剂，右旋胺菊酯常与一些杀死力强的菊酯混

配，并加入适量增效醚等［3］，组成该气雾剂的 3 种有效成分，
对蚊、蝇等飞行昆虫均具有非常强大的击倒力，混配使用对
害虫既能快速击倒又能杀死。
本次试验前，对该杀虫气雾剂进行急性毒性试验表明，

其大鼠急性经口、经皮 LD50 ＞ 5 000 mg /kg，大鼠急性吸入
LC50 ＞ 5 000 mg /m3，急性毒性分级均属微毒，提示该杀虫气

雾剂的急性毒性非常微弱。
本次试验结果显示其亚急性毒性也很低，SD 大鼠的21 d

亚急性吸入最小作用浓度 ( LOEC) 为2 245 mg /m3 ( 4 h /d) ，
最大无作用浓度 ( NOEC) 为1 297 mg /m3 ( 4h /d) 。
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包膜活性炭和 HA230 树脂血液灌流对解毒药阿托品吸附效率的比较
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摘要: 为探讨包膜活性炭和 HA230 树脂血液灌流时血中
阿托品的浓度和吸附效率，模拟临床血液灌流装置，对含阿

托品的健康绵羊血样进行灌流吸附，用高效液相色谱法测定

血中阿托品。结果显示，吸附剂用量为 0. 5 g、1. 0 g、1. 5 g，
包膜活性炭在灌流 2. 0 h后阿托品的吸附效率依次为 61. 9%、
84. 9%、88. 9%，HA230 树脂在灌流 1. 5 h后阿托品的吸附效
率即依次高达 88. 0%、97. 2%、98. 4%。提示用包膜活性炭
或 HA230 树脂吸附剂进行血液灌流，均能迅速降低血中解毒
药阿托品的浓度; HA230 树脂吸附效率要优于包膜活性炭。
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临床上对急性重症有机磷农药中毒常用血液灌流 ( HP)
治疗
［1，2］，HP所用吸附剂主要有包膜活性炭 ( MMC) 和吸附
树脂两种类型。这两种吸附剂选择性较差，在吸附有机磷农

药的同时还能吸附其解毒药阿托品等，因此临床应用时不易

把握阿托品的用量，常常导致阿托品不足或阿托品中毒的不

良后果
［3． 4］。为此，本文探讨两种吸附剂在灌流过程中对阿托

品的清除效率，以期为 HP治疗有机磷农药中毒时阿托品的补
充时间和补充量提供参考。
1 材料与方法
1. 1 仪器与试剂
岛津 10A液相色谱仪，日本岛津公司; TG16-WS 台式高

速离心机，湖南湘仪离心机有限公司; XW-80A 漩涡混匀器，

海门其林贝尔仪器制造有限公司; 恒流泵、FA2104 型电子天
平，上海精密科学仪器有限公司。硫酸阿托品标准品，德国
Dr. Ehrenstorfer公司提供，纯度≥99% ; 硫酸阿托品注射液
( 规格 5. 0 mg /ml ) ，山东天福制药厂; 包膜活性炭 ( 即炭
肾) ，爱尔血液净化厂; HA230 吸附树脂，珠海丽珠医用生物
材料有限公司。
1. 2 实验步骤
1. 2. 1 灌流分组 用两种吸附剂分别灌流，每种吸附剂按用
量分别设置 0. 5 g、1. 0 g、1. 5 g 3 组，每组按照灌流时间设
置 0. 5 h、1. 0 h、1. 5 h、2. 0 h、2. 5 h、3. 0 h 共 6 个灌流小
组，每小组进行 6 次平行灌流。
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1. 2. 2 灌流器的制备 将循环管路安装在恒流泵上。市售
5. 0 ml一次性医用注射器模拟灌流器 ( 内用吸附剂装填) ，其
两端分别接动、静脉管路，管路两端接穿刺针，再穿刺血槽
橡皮塞，形成闭路循环，每次灌流前均用少许生理盐水和肝

素润洗整个管路，恒流泵启动后其流速为 2. 0 ml /min。
1. 2. 3 灌流吸附 抽取健康绵羊全血 60. 0 ml，加入消化管
( 模拟血槽) 内，并加入少许肝素抗凝，再加入市售硫酸阿托

品注射液 1. 0 ml在漩涡混匀器上振荡 1 min，抽取 1. 0 ml 混
匀后的血液加入具塞刻度试管中作为灌流前浓度组 。然后再
将血槽按上述方法接入闭路循环，启动恒流泵，从吸附剂开

始接触血液时计时，每组灌流结束后分别抽取 1. 0 ml 混匀后
的血液待检。
1. 2. 4 硫酸阿托品的检测［5］ 分别取 2. 5 mol /L 高氯酸 40
μl加至样品管中，于漩涡混匀器上振荡 1. 0 min，沉淀蛋白，
然后以12 000 r /min 高速离心 10 min，取上清液至刻度试管

中，定容至 1. 0 ml。用 0. 45 μm 滤膜过滤后，用高效液相色
谱进行分析，标准曲线法定量，计算在各灌流时间段内血中

硫酸阿托品的残留量。
色谱条件: 固定相为 C18 柱; 流动相 0. 05 mol /ml庚烷磺

酸钠，乙腈 ( 65∶ 35) ，流速 1. 5 ml /min; 紫外检测器，检测
波长 210 nm; 柱温: 40 ℃。
1. 3 统计学方法
计量资料以 ( x ± s) 应用 SPSS13. 0 统计软件包分析处

理，标准曲线采用直线回归方程拟合，吸附剂用量和灌流时

间对血中剩余硫酸阿托品含量的影响采用方差分析，P ＜ 0. 05
或 P ＜ 0. 01 认为有统计学意义。
2 结果
取每次灌流前和灌流结束后血液 1. 0 ml 进行处理检测，

得出灌流前血中硫酸阿托品浓度为 ( 74. 51 ± 5. 40 ) μg /ml，
灌流后血中剩余硫酸阿托品的含量见表 1。

表 1 包膜活性炭 HP后血中剩余阿托品浓度 μg /ml

灌流时间 n
包膜活性炭 HA230 树脂

0. 5 g 1. 0 g 1. 5 g 0. 5 g 1. 0 g 1. 5 g

灌流前 6 74. 51 ± 5. 40 74. 51 ± 5. 40 74. 51 ± 5. 40 74. 51 ± 5. 40 74. 51 ± 5. 40 74. 51 ± 5. 40

灌流 0. 5 h 6 51. 19 ± 3. 46 38. 95 ± 4. 43 38. 12 ± 7. 53 28. 83 ± 0. 88 23. 29 ± 2. 45 34. 38 ± 1. 34

1. 0 h 6 38. 32 ± 0. 69 17. 14 ± 0. 68 15. 67 ± 0. 09 16. 00 ± 0. 44 6. 45 ± 0. 06 4. 50 ± 0. 06

1. 5 h 6 33. 55 ± 0. 63 12. 01 ± 4. 43 10. 62 ± 0. 26 8. 92 ± 0. 12 2. 09 ± 0. 02 1. 19 ± 0. 01

2. 0 h 6 28. 40 ± 0. 81 11. 27 ± 1. 00 8. 28 ± 0. 19 3. 85 ± 0. 08 0. 81 ± 0. 03 0. 43 ± 0. 004

2. 5 h 6 24. 37 ± 0. 61 6. 40 ± 0. 47 4. 92 ± 0. 06 3. 13 ± 0. 03 0. 22 ± 0. 01 0. 33 ± 0. 018

3. 0 h 6 23. 55 ± 0. 49 6. 02 ± 0. 38 3. 48 ± 0. 05 1. 51 ± 0. 01 0. 21 ± 0. 01 0. 32 ± 0. 01

对表 1 的数据采用单因变量多因素方差分析进行统计学
上的考查，发现不同吸附剂用量在灌流 1. 0 h后血中剩余阿托

品浓度差异有统计学意义 ( P ＜ 0. 01 ) ; 相同吸附剂用量在灌
流 0. 5 h、1. 0 h、1. 5 h、2. 0 h后血中剩余阿托品浓度差异有

统计学意义 ( P ＜ 0. 01) 。

根据表 1 灌流后血中硫酸阿托品含量，按照公式计算血
液灌流对血中硫酸阿托品的吸附百分率 ( A% ) 。

A% =
Xo － Xh

Xo
× 100%

其中 Xo 表示灌流前血中硫酸阿托品浓度，Xo = ( 74. 51 ±
5. 40) μg /ml，Xh 为 HP后血中剩余阿托品浓度。计算结果见
表 2。

表 2 两种吸附剂灌流后对血中阿托品的吸附效率 %

灌流

时间

0. 5 g 1. 0 g 1. 5 g
MMC HA230 MMC HA230 MMC HA230

0. 5 h 31. 3 61. 3 47. 7 68. 8 48. 8 53. 7

1. 0 h 48. 6 78. 5 77. 0 91. 3 79. 0 94. 0

1. 5 h 55. 0 88. 0 83. 9 97. 2 85. 8 98. 4

2. 0 h 61. 9 94. 8 84. 9 99. 0 88. 9 99. 4

2. 5 h 67. 3 95. 8 91. 4 99. 7 93. 4 99. 6

3. 0 h 68. 4 98. 0 91. 9 99. 7 95. 3 99. 6

对表 2 数据采用双变量多因素方差分析，统计结果显示

在相同吸附剂用量、相同灌流时间的情况下，包膜活性炭灌

流吸附效率要低于 HA230 吸附树脂 ( P ＜ 0. 01) 。
3 讨论
农药中毒，特别是有机磷农药中毒仍是我国目前常见的

内科危重急症之一，近年来在传统治疗的基础上加用 HP治疗
被广为接受。HP对脂溶性较高且易与蛋白结合的毒物具有较
好的清除作用，而有机磷农药大多数难溶于水而易溶于脂溶

剂，故可被灌流吸附清除，在临床实验中显示出较好的治疗

效果
［1，6，7］。

程立新等
［3，4］
报道在 HP 治疗有机磷农药中毒的过程中，

除对血中农药有吸附作用外还对阿托品等解毒剂有吸附作用。

本实验结果也证实了这一点，同时还证明吸附剂的用量和灌

流时间也对血中阿托品浓度有影响。从表 1 可见，随着吸附
剂用量的加大或者灌流时间的延长，血中剩余阿托品浓度会

逐渐减小。从表 2 可见，在灌流 2. 5 h以内，对硫酸阿托品的
吸附效率随着吸附剂用量的增加而增大; 以相同吸附剂用量

灌流时，HA230 树脂对硫酸阿托品的吸附效率高于包膜活性
炭，表明 HA230 树脂对硫酸阿托品的清除效果优于包膜活性
炭。总之，无论 HA230 树脂还是包膜活性炭 HP，随着灌流时
间的延长，血中剩余硫酸阿托品浓度的变化及对硫酸阿托品

的吸附效率都趋于缓慢，一般在灌流 2. 0 ～ 2. 5 h。

一般来说，临床上治疗中重度有机磷农药中毒阿托品初

始使用剂量为 5 ～ 15 mg，以达到阿托品化，治疗过程中根据
观察指标综合判断病情，间隔 1 ～ 6 h不等，追加阿托品0. 5 ～
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1 mg，以维持阿托品化，整个治疗过程阿托品的总体用量为
70 ～ 1 330 mg［8，9］。根据以上研究的结果，可以初步得出一个
规律，包膜活性炭灌流 1. 0 h内血中剩余硫酸阿托品浓度变化
幅度较大，因此硫酸阿托品的补用量占总体补用量的比例大，

在灌流 1. 0 ～ 2. 0 h内，血中残留硫酸阿托品的浓度变化幅度
较小，因此硫酸阿托品的补充量较前减小为宜; HA230 树脂
在灌流 1. 0 h内硫酸阿托品的补充量要比活性炭灌流时要大，
灌流 1. 0 ～ 1. 5 h内硫酸阿托品的补充量较前减小为宜。不过，
阿托品应在观察中使用，充分认识阿托品化的指标和判断阿

托品中毒的表现，以及时调整阿托品的使用剂量，不能机械

用药。
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水泥粉尘致肺纤维化患者、肺纤维化模型大鼠
血清 LN、C-IV、HA的改变和病理观察

Serum LN、C-Ⅳ、HA levels and pathological observation in cement induced lung fibrosis
patient and lung fibrosis model rats
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摘要: 观察水泥粉尘致肺纤维化患者及肺纤维化模型大

鼠血清 LN、C-Ⅳ、HA 水平变化。结果显示，肺纤维化患者
及肺纤维化模型大鼠血清 LN、C-Ⅳ、HA 含量均明显高于正
常对照组。提示 LN、C-Ⅳ、HA 检测对水泥粉尘致肺纤维化
有诊断价值。
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在职业活动中长期吸入生产性粉尘可引起的以肺组织弥

漫性纤维化为主的全身性疾病，是我国发病率最高的职业病

之一，已成为一个重大的公共卫生和社会问题。探讨粉尘致
肺纤维化实验室诊断的特异性指标，具有重要意义。
1 材料和方法
1. 1 对象
1. 1. 1 按 GBZ70—2009 尘肺病诊断标准，经黔南州疾病预

防控制中心职业病防治所诊断的水泥粉尘致肺纤维化患者共

30 例，男 23 例、女 7 例，平均年龄 ( 43 ± 7) 岁，其中壹期
16 例、贰期 9 例，叁期 5 例。选取健康体检者 30 例作为对照
组，对照组受试者均无吸烟史，无心、肺、肝、胆疾患，心
电图和胸部透视检查均正常。两组年龄、性别差异无统计学
意义。
1. 1. 2 实验动物采用 SD大鼠，由贵阳医学院动物饲养厂提
供，许可证号 SCXK-2010-00018。给药前后大鼠分笼饲养，喂
饲养厂提供的颗粒饲料，自由饮水，室温 18 ～ 25 ℃。将同
批、同饲养条件 SD大鼠称重，随机分成 2 组，雌雄各半，即
假手术组、模型组，每组 10 只。博莱霉素购自哈尔滨博莱制
药有限公司，批号: 09020208。模型制备与给药造模方法根
据文献 ［1］，氯胺酮针剂 ( 100 mg /2ml) 腹腔注射 ( 10 mg /
100 g体重) ，将实验动物麻醉后仰卧，纵行切开皮肤，钝拨
分离暴露气管，用 4 号针头刺入气管，尽量接近气管分叉处，
将 0. 05 ml博莱霉素缓慢滴入 ( 博莱霉素每支 8 mg，用前以
生理盐水配制成 0. 2%药液) ，立即将动物直立旋转，使药液
在肺内均匀分布，然后缝合皮肤。假手术组采用生理盐水代
替博莱霉素，局部酒精消毒防止感染，饲养 1 个月，实验
结束。
1. 2 方法
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