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Suspected azodicarbonamide poisoning in a patient with acute hemorrhaging
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W pracy opisano przypadek zgonu 22-letniego mezczy-
zny z powodu ostrego, krwotocznego zapalenia trzustki,
u ktérego podejrzewano zatrucie azodikarbonamidem.
Wyniki badan, dane z pi$miennictwa oraz wiedza o me-
chanizmach toksycznoéci azodikarbonamidu pozwolity
wykluczy¢ zatrucie tg substancija jako przyczyne zgonu.

The report describes the case of death of a 22-year
old man due to acute hemorrhaging pancreatitis.
Azodicarbonamide poisoning was suspected in this
patient. Autopsy results, data from the literature and the
knowledge about mechanisms of azodicarbonamide
toxicity allowed for excluding poisoning with this
substance as the cause of death.

Stowa kluczowe: azodikarbonamid, zatrucie ostre,
narazenie zawodowe, krwotoczne zapalenie trzust-
ki
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PODEJRZENIE ZATRUCIA AZODIKARBOAMI-
DEM U PACJENTA Z OSTRYM KRWOTOCZ-
NYM ZAPALENIEM TRZUSTKI

W praktyce sgdowo-lekarskiej niejednokrotnie na-
potyka sie na trudnosci w ustaleniu przyczyny zgonu
pacjentéw, szczegdlnie jesli zgony te miaty miejsce
w niejasnych okoliczno$ciach. Jesli przed zgonem
pacjent byt hospitalizowany czesto dysponujemy
wywiadem chorobowym. Zdarza sie, ze rodziny
pacjentéw podaja sprzeczne, niekiedy wykluczajace
sie informacje. Przyczyn tego nalezy dopatrywac sie,
m.in.: w checi uzyskania odszkodowania, czy w me-

chanizmach wyparcia, kiedy np. matka zaprzecza,
ze jej syn jest alkoholikiem i spozywa w nadmiarze
etanol. Z podobng sytuacja mieli§my do czynienia
w omawianym przypadku. W zwigzku z trudnoscia-
mi, ktére pojawity sie przy ustaleniu przyczyny zgonu
tego denata oraz z rzadko spotykanym narazeniem
0s6b przypadkowych na azodikarbonamid, posta-
nowiono opisac ten przypadek.

OPIS PRZYPADKU

Do Zaktadu Medycyny Sadowej AM we Wrocta-
wiu przekazano ze szpitala zwtoki 22-letniego mez-
czyzny. Wedtug doniesienia prokuratorskiego denat
przed zgonem ,nawdychat sie oparéw substancji
toksycznych AZO 2 karboamin”. Po uzyskaniu szcze-
gotowych informaciji od prokuratury i policji udato sie
ustali¢, ze substancjag tg byt azodikarbonamid.

Na dwa dni przed $miercig mezczyzna ten zostat
przyjety do szpitala. W chwili przyjecia uzyskano nie-
jasne dane z wywiadu z rodzing — miat on rzekomo
bra¢ udziat w usuwaniu ziemi skazonej nieznang
substancjg toksyczng przewozong przez cysterne
bioracg udziat w wypadku drogowym. Jednocze$nie
niektére osoby z rodziny twierdzity, ze naduzywat
on alkoholu od 15 roku zycia.

Chory zostat przyjety do szpitala w stanie ogél-
nym $rednim, z dolegliwo$ciami bélowymi w za-
kresie jamy brzusznej. Dwie godziny po przyjeciu
u chorego doszto do zatrzymania krgzenia. Po 30
minutach akcji reanimacyjnej uzyskano powrét funk-
cji zyciowych. Wykonano badania toksykologiczne
krwi pacjenta, w ktérych stwierdzono: stezenie
benzodiazepin 8,17 mg/ml (stezenie terapeutyczne
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< 3 mg/ml), etanol — nieobecny, glikol etylenowy
— wynik ujemny, barbiturany — wynik ujemny, opiaty
— wynik ujemny. Badania w kierunku obecno$ci
benzodiazepin, barbiturandw oraz opiatéw we krwi
wykonane byly metoda ELISA, za$ etanol oznaczono
metoda chromatografii gazowej. Stezenie glikolu
etylenowego oznaczono metoda kolorymetryczna.

Z powodu zaostrzenia sie objawoéw brzusz-
nych pacjent byt operowany, a w czasie zabiegu
stwierdzono ostre martwicze zapalenie trzustki. Po
zabiegu przekazano go, w stanie skrajnie ciezkim,
na oddziat intensywnej terapii. Pomimo leczenia
doszto do rozwoju niewydolnos$ci wielonarzadowe;.
Dwa dni po przyjeciu chory byt reoperowany z po-
wodu rozlegtej martwicy jelita cienkiego i grubego.
Wykonano resekcje niedokrwionych odcinkéw jelita
i wytoniono sztuczny odbyt. Po zabiegu doszto
u pacjenta do zatrzymania krazenia w mechanizmie
bradyasystolii. Podjeto akcje reanimacyjng, nie uzy-
skujgc powrotu wydolnej hemodynamicznie akciji
serca. Po 50 minutach reanimacji stwierdzono zgon
wsréd objawdw zamierajgcego krazenia.

BADANIE SEKCYJNE

Zwloki mezczyzny, budowy ciata prawidtowej, wagi
okoto 100 kg, dtugosci ciata 176 cm. Stezenie po-
$miertne $rednio intensywne, plamy opadowe skape,
czerwono-sine, utrwalone. Skéra blado-ziemista, miej-
scami zéttawa, silnie obrzeknieta. Spojowki zazoétcone,
w spojowce oka prawego wylew krwawy. Przewody
nosowe i jama ustna wypetnione krwistym ptynem,
wyciekajgcym na powierzchnie twarzy. W powtokach
jamy brzusznej stwierdzono rane chirurgiczng w linii
posrodkowej ciata, biegnaca od wyrostka mieczy-
kowatego do spojenia tonowego, pie¢ okragtych ran
bedacych miejscem wyjscia drenéw oraz rane bedaca
ujsciem petli jelita na zewnatrz (stomia).

Po otwarciu zwtok stwierdzono makroskopowe
cechy obrzeku i przekrwienia moézgu, obecnos$é
krwistej tresci ptynnej w obu jamach optucnowych
(po okoto 350 ml), makroskopowe cechy obrzeku
i przekrwienia ptuc, otluszczenie migsénia sercowego,
rozlegtg martwice trzustki, z licznymi wypetnionymi
trescig krwistg torbielami, martwice balserowska
okolicznych tkanek miekkich, przekrwienie $luzowki
zotadka oraz duza ilo$¢ krwistej tresci w jego $wietle,
hepatomegalie, z migzszem watroby barwy jasnozét-
tej o wzmozonej konsystenciji, niedokrwienie migz-
szu nerek, stan po resekcji praktycznie catego jelita
cienkiego, z pozostawieniem jedynie poczatkowych
17 cm petli jelitowych, resekcji katnicy, okreznicy
wstepujacej, poprzecznej i fragmentu zstepujgce;.

W badaniu histopatologicznym stwierdzono
przekrwienie mézgu, ptuc i sledziony, ottuszczenie
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miesnia sercowego, rozlane ttuszczowe zapalenie
watroby z poczatkiem widknienia, ostra, krwotoczna
martwice trzustki i tkanki ttuszczowej oraz obraz
nerki wstrzagsowe;.

OPIS WEASCIWOSCI AZODIKARBONAMIDU

Azodikarbonamid - 1,1’-azobis(formamid) (nr CAS
123-77-3, RTECS LQ1040000, UN 3242, EC Index
611-028-00-3) o wzorze NH,CON=NCONH, i masie
molowej 116,1 g/mol, jest zwiazkiem tworzacym z6tto-
czerwone krysztaty, nierozpuszczalnym w wodzie, ale
reagujacym z nig z wytworzeniem tlenkéw azotu. Wia-
$ciwosci grzybobdjcze tej substancii sprawiaja, ze jest
ona dodawana w celach ochronnych do pozywienia,
np. do maki. Maksymalne stezenie azodikarbonamidu
w mace wynosi 45 mg/kg maki [1].

Narazenie cztowieka na azodikarbonamid opisuje
sie tylko w przypadkach ekspozycji zawodowych.
Jedynymi objawami w tego rodzaju narazeniu byty po-
draznienia oczu oraz bton sluzowych uktadu oddecho-
wego. U niektorych osob, po duzej dawce inhalacyjnej
tego zwigzku, wystepowaly reakcje przypominajgce
napady astmatyczne. Przewlekta ekspozycja na azodi-
karbonamid prowadzi do zapalenia skdry oraz rozwoju
astmy oskrzelowej [2-5]. W dostepnym pismiennictwie
nie opisano $miertelnego zatrucia tym zwiazkiem.

W literaturze nie odnaleziono réwniez danych
dotyczacych toksykokinetyki azodikarbonamidu
u ludzi, dlatego w ponizszej analizie oparto sie na
badaniach przeprowadzonych na modelach zwie-
rzecych. Opisuje sie, ze przy ekspozycji inhalacyjnej
wchtania sie okoto 34% podanej dawki, za$ przy
ekspozycji per os okoto 10-33% dawki. W przy-
padku dotchawiczego podania azodikarbonamidu
obserwuje sie wchioniecie do 90% podanej dawki.
Réznice wchtaniania pomiedzy droga inhalacyjna
a dotchawicza ttumaczy sie nieprzenikaniem tej
substanciji do dolnych drég oddechowych.

W organizmie azodikarbonamid bardzo szybko
jest metabolizowany praktycznie catkowicie do
biuretu (dimocznik) i w postaci tego metabolitu jest
wydalany z moczem. Biuret jest substancjg prak-
tycznie zupetnie pozbawiong toksycznosci.

Przy ekspozycji jednorazowej azodikarbonamid
jest substancjg o bardzo stabych wtasciwosciach
trujgcych. Dawka DL, wynosi powyzej 6100 mg/m®
u szczuréw (droga inhalacyjna) i powyzej 5000 mg/
kg masy ciata u szczuréw (droga doustna) [3, 4].

DYSKUSJA
Wobec niejednoznacznych danych z wywiadu

zebranego od rodziny, a w szczegdlnosci tego, ze
denat przed zgonem miat bra¢ udziat w usuwaniu
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skazonej ziemi po wypadku cysterny oraz danych
uzyskanych od policji i prokuratury, ze mogt by¢
on narazony na azodikarbonamid, podjeto prébe
wyjasdnienia czy przyczyng zgonu ww. mogto byé
ostre zatrucie tym zwigzkiem.

Azodikarbonamid jest zwigzkiem cechujacym sie
bardzo niska toksycznoscig i zaliczony jest do grupy
2 podziatu toksycznoéci wg Hodge’a i Sternera [6]. Aby
doszto do zatrucia $miertelnego azodikarboamidem
droga inhalacyjna cztowiek musi wchtongé (biorac pod
uwage dawke $miertelng dla zwierzat) okoto 5,5-6,1
g/kg masy ciata. W analizowanym przypadku (denat
wazyt 100 kg) bytoby to 550-610 g. Azodikarbonamid
rozktada sie pod wptywem wody. Przedostanie sie
tej substancji do uktadu oddechowego i kontakt ze
$luzem w jego $wietle, prowadzi do powstania duzej
ilo$ci mieszaniny tlenkéw azotu. Reagujg one z woda
prowadzac do wytworzenia roztworu kwasu azotowe-
go (Il i (V). Podobne reakcje zachodza na spojéwkach
oczu. Tlenki azotu oraz kwasy azotowe sg zwigzkami
silnie draznigcymi i bardzo szybko powodujg objawy
w postaci tzawienia i pieczenia oczu, przekrwienia
spojowek, kaszlu, kichania, reaktywnego zwezenia
drég oddechowych, itp. Majg one réwniez wiasciwosci
zrace, co prowadzi do chemicznych poparzen spojo-
wek oczu i bton $luzowych uktadu oddechowego oraz
uszkodzenia pecherzykéw ptucnych. Konsekwencja
tego jest rozwijajacy sie obrzek ptuc (w ciagu kilku
godzin do dwoch dni) [6]. W opisanym przypadku,
w badaniu makroskopowym oraz mikroskopowym
nie zaobserwowano jednak takich zmian. Wydaje sie
rowniez nieprawdopodobnym, aby narazony cziowiek
mégt wytrzymad tak silne objawy podraznienia uktadu
oddechowego przez czas konieczny do wchtoniecia
ponad 0,5 kg azodikarboamidu przez pecherzyki
ptucne.

Powyzsze dane oraz wyniki badania sekcyjnego
i histopatologicznego pozwalajg w tym przypadku
wykluczy¢ ostre zatrucie azodikarboamidem jako
przyczyne zgonu opisywanego pacjenta. Przyjeto,
ze $mier¢ denata byta wynikiem rozsianego wykrze-
piania wewnatrznaczyniowego (DIC) i niewydolnosci
wielonarzgdowej w przebiegu ostrego, krwotoczne-
go zapalenia trzustki. Nie znaleziono przestanek,
ktére wigzatyby wystgpienie ostrego zapalenia
trzustki narazeniem na azodikarbonamid.

Dane z wywiadu sugerujg, mimo ujemnego
wyniku badania krwi na zawarto$¢ alkoholu, ze za-
palenie trzustki mogto by¢ zwigzane z przewlektym
naduzywaniem etanolu przez denata.

WNIOSKI

1. W przypadkach podejrzenia narazenia na
zwigzki chemiczne nalezy, w kazdym przy-
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padku, przeanalizowa¢ ich wiasciwosci
fizyko-chemiczne oraz toksykologiczne.
Doktadna analiza pozwala czesto, w sposéb
jednoznaczny, wykluczy¢ dany ksenobiotyk
jako mogacy prowadzi¢ do $miertelnego
zatrucia.

2. Dane podawane w doniesieniach prokurator-
skich powinny by¢ traktowane z duzg ostroz-
noscia, szczegodlnie jesli chodzi o narazenie
masowe na nieznane lub rzadko spotykane
substancje chemiczne. Uzyskane informacje
nalezy konsultowaé ze stuzbami ratownictwa
chemicznego, ktdre bezposrednio braty udziat
w akcji ratowniczej. Stuzby te zazwyczaj
posiadaja szczegétowe informacje na temat
zastosowanych $rodkéw ochronnych, wia-
$ciwosci chemicznych uwolnionej substancji,
a takze oséb, ktére mogty by¢ bezposrednio
narazone na jej dziatanie.
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