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《 急性职业中毒诊断总则 》
、 《 职业

`

}生中毒性肝病诊 听冰准及处理原则》 课题组联合举办

1 病史摘要
[例 1 】黄某

,

女
,

2 2岁
,

已婚
。

住院号 2 5 4 9 3
,

某乡办精细化工二厂烘房工
,

工龄 10 天
。

因发热
、

头

痛
、

乳房胀痛 5 天
,

于 19 9 1年8月 9 日收住宜兴市人 民医

院内科
。

现病史
:

患者于 1 9 9 1年 7 月 28 日入厂
,

从事 2一 甲

基刊
一
硝基苯胺 (红色基 R L ) 烘房工作

。

第一天下班

时手脚发黄
,

拿上皮肤微黄
。

第三天 小 便
、

乳 汁 发

黄
;
感头昏

、

腹痛
。

第五天觉双侧乳房胀痛伴畏寒
、

发

热
、

恶心
、

乏力
。

经当地卫生院治疗无效
。

于 8月 7日来院

急诊留察
。

主诉 头痛
、

恶 心
、

呕吐
、

乏力
,

体温 40
.

5
“

C,

H b 2 2 09 / L
,

WB C 5
.

g x z o g
/ I

J ,

N o
.

7 6
,

L 0
.

2 4
。

给

予丁胺卡那
、

地塞米松等治疗
,

热渐退
。

8月 8日查脑

脊液
,

结果正常
。

8月 9 日仍感头 痛
,

恶 心
,

收住内

科
。

既往体健
,

无肝炎
、

结核病史
,

有近期断奶史
。

检查
: T 3 6

.

7
o

e
,

P 8 6次 /分
,

R
_
Z x次 /分

,

B P

13 8/ k P a ,

神清
,

神萎
,

呼吸平稳
,

皮肤未见 出 血

点
,

浅表淋巴结不肿大
,

双侧乳房外上限可触及 3 x 4

c m 大小肿块
,

质中
,

轻度压痛
。

心肺听诊 ( 一 )
,

腹软
,

无压痛
,

肝
、

脾肋下未及
,

移动性浊音 ( 一 )
。

颈软
, 四肢肌张力正常

,

病理反射未引出
。

兹C T 头颅

平扫未见异常
,

E E G 示异常脑电图
,

各区呈弥漫性

改变
。

T C O邪 9
.

l m r n o l / L
。

入院 诊 断
:

(1 ) 散发

性脑炎? ( 2 ) 急性乳腺炎
。

住院经过
:
入院 6 小时后躁动不安

,

哭笑无常
,

叫喊不停
,

给予冬眠疗法
,

用药后呈昏睡状态
。

8 月

10 日 (入院第二天 ) 下午巩膜出现轻度彭染
。

血 生

化
. B I L I T 2 1 4

.

6拼
mo l / L

,

B I L I D
_

8 2
.

7拜mo l / L
,

A sT > 50 o U /L
,

A L T > 50 灯U/ L
,

A L P 正 常
,

L D L 4 6
.

6力几们以0 1/ L
,

T P 5 39 / L
,

A L B 33g / L
,

A G

1
.

6
,

B U N 6
.

2 9 n u n D IL/
,

C r 65
.

8 “ 刀以。 l / L
,

血

K 3
.

S

llonU
l / L ,

N a 1 33m m DI / L ,

C l z 2 1m m o】/ L
,

aC Z
.

z 4 n u n 0 I / L
,

M g l
.

o 6

onnU
l / L ,

血 G L U l o
.

77

m m ol / L
。

尿液分析
:

p H S
.

5
,

G L U ( 一 )
,

P R D (
* 、

.

B L D ( + + 十 )
,

K E T ( 一 )
,

U R O ( 士 )
。

血象
:

W B C

9
.

9 又 2 0 9
/ L

,

H b x 1 2 g / L
,

R B C 3
.

9 火 1 0 士 2
/ I

一

,

I IC T

0
.

理1 2
,

M C V l o s f 了̀ 费升 )
,

M C H 2 8
.

8 Pg (皮 艺; ,

M C H C 。
名

2了
,

R l
r

l” 忿`, x 1 0’ /L
,

P l
·

T 5
.

5 、 1。 ’

L
,

凝 血酶原时间纤秒
。

报据临床表现和实验 汽在
,

考虑重症病毒性肝炎
,

肝性脑病
。

8 月 11 日 ( 入院第

三天 ) 呈 昏迷状态
,

全身皮肤精膜深度黄染
,

呼吸浅

速
、

压眶反射消失
,

肝浊音界缩小在第5一了肋间
,

l玛

肢肌张力低下
,

巴氏征阳性
。

W B C 1
.

下 尸 汀
,

且 b l l 3 g / L
,

R B C 4
.

巧 x l 。 , / L
,

H C T 0
.

贝 5 忆 C V

1 0 7 f l (费升 )
,

M C H 2 7
.

2 P g (皮克 )
,

久1〔
`

I IC

0
.

2 5
,

R L T 2 6 9 x 1 0 9 / L
,

C比
4 5 I U

,
T C O 3 、 3

.

2

m姗 1/ L
,

血 K 3
.

s m m ol / L
,

N a l里s n 卫飞: 砚尽
,

c {

x o Zm m o l / I
J ,

C a 2
.

i Zn卫n o l / I
」 ,

犷} G I U 乙
.

: : : ,飞( ,飞

/ L
,

尿液分析
: p H S

.

5
,

G工U ( 一 )
,

孤里刃 一 、 ,

K E T ( + )
,

B I L ( 十 )
,

U R O ( 十 )
,

凝血阵 气
、

时句以

秒
,

肥达氏反应 ( 一 )
。

给予抗肝昏 迷 抢 救
,

丁以病

情仍进行性加重
,

呼吸急促
,

口唇肢端紫绷
,

肝浊音

界缩小
。

8 月 12 日晚转传染科治疗
,

患者处
一

于深咨迷

状态
,

压眶反射消失
,

呼吸急促
,

两肺满布 沙 音
。

B I L IT 3 3
.

2拼m o l / L
,

B IL ID 5 2
.

续z
,

m o l / L
,

八几
`

P

> 50 o U /L
,

A S T ) 5弱 U / L
,

A L P I朽 U儿
,

G G
r

P

2 7U / L
,

L D I
J

1 6
.

才召m ol / L
,

T P : 8岛土
。

八妇王

30 9 / L
,

B U N I
.

几 n m ol / L
,

按暴发性肝炎盯功能仗

竭给予一 系列抢救治疗无效
,

8 月 1 3 「1 卜
`

午死 润呼吸

衰竭
。

死亡诊断
: ( 1 ) 急性病毒性 异发型肝炎

,

肝

功能衰竭
; ( 2 ) 急性乳腺炎

。

【例 2 】蒋某
,

男
,

25 岁
,

已婚
,

住院 号工2 1了
,

某

乡办精细化工二厂
“

红色基R L ”
粉碎工

,

工 龄 9天
。

于 1 9 9 1年 8 月 10 日上午因发热
、

尖痛
、

腹痛
、

呕 吐而

收住当地卫生院治疗
。

现病史
:
患者于 19 9 1年 7 月 3 1日进厂

,

从事
“

红

色基R L
”

粉碎包装工作
,

上班第二天有尿黄
、

恶心
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第五天 8 (月4 日) 感乏力
、

纳差
、

腹痛
。

至 第 八 夭

(8月了日) 晚出现发热
、

头痛
、

恶心
、

呕吐
、

脸部浮

肿
,

皮肤潮红
。

8月 8日晨起呕吐数次
,

呕吐物为黄色

胃内容物
,

经 治疗无效
,

于当晚 7 时去当地卫生院就

医
,

给予退热药
,

症状无缓解
。

8月 9 日再度来门诊就

医
,

予青霉素静滴
,

口服地塞米松
、

A P C
,

用药后高

热仍不退
,

头痛
、

腹痛
、

恶 心
、

呕吐加剧
,

便血 4次
,

尿量减少
。

于 10 日上午收住 卫生院治疗
。

既往体健
,

无肝炎
、

结核病史
。

检查
: T 3 5

.

s
o

e
,

P z o o次 /分
, R 23次 /分

,

B P

1 49/ k aP
。

急性病容
、

酒醉状
、

神志清
,

全身皮肤充

血
,

胸背部见密集针尖样大小出血点
,

两上臂
、

两下

肢及腹部有散在出血点
。

两侧腹股沟淋巴结可们及
,

无触痛
。

眼睑浮肿
,

球结膜明显水肿
。

心肺 ( 一 )
,

腹平软
,

无国痛
,

肝脾未及
,

两肾区 叩击 痛 阳 性
,

脊柱两侧压痛
。

血常规
:

H b 12 o g / L
,

WB C 1 0
.

4

x 10
’
/ L

,

N 0
.

73
,

L 0
.

27
,

见异形淋巴细胞
,

PL T

9 0 x 1 0 ,
/ L ; 尿常规

: P R D ( + + + )
,

R B C 少许
,

WB C Z一 6
,

大便隐血 ( 一 ) ; 血生化
:

B U N 2 3
.

3

nI mo l / L
,

C r 6 6 3拼n 飞l r o l / L
,

血 K 4
.

s m m
o l/ L

,

N a

i 2 4 n 刀 n o l / L
,

C I 8 9 n 卫 r o l / L
,

C a 2
.

s m 刀以0 1/ L
,

T CO : 32 In n l ol / L
。

E C G :

肢体导联低电 压
,

窦性

心动过速
。

治疗经过
:
入院诊断为

“

出血热 (少尿期 )
” ,

予抗病毒
、

抗菌药物
,

维持水电平衡
、

止血
、

抗凝等

处理
,

病恰无好转
。

于 8月 10 日
一

F午 6违r半转当地煤矿

医院
。

经检验血W B C 1 3
.

9 义 1 ` ,
/ L

,

N 0
.

90
,

P L T

5 0 义 1 0 9
/ I

」 ,

11 6 5u
,

八工下
_

卜 Z o o u
,

B 毛JN 1 9
.

7

n l n 飞口 / L
。

E C G 示窦性心动过速
一

仍按出血热处理
,

给抗病毒药
、

抗生素
、

止血药及大剂量速尿等综合治

疗
,

患者烦躁不安
,

呕吐两次
。

因病情加重 于 8 月 n

日上午转无锡市医院
,

途中呕出咖啡色胃 内容 物 约

l 0 0 0m l
,

下午 2 时 3。分急诊进入无锡市某部队医院
。

某部队医院急诊 检 查
:

B P 8
.

。6/
.

0 k P a
,

住

院检查
: T 3 9

.

5 co
,

P 13 2次 /分
。

神 志 模 糊
,

呼

吸急促
,

巩膜皮肤黄染
,

面
、

胸 部 充 血 明显
,

可见

大量针尖样大小出血点
,

球结膜水肿并 有 出 血
。

两

肺呼吸音粗
,

腹软
,

肝脾 未 及
,

无 移 动 性 浊 音
,

肝肾区 叩击痛 ( 土 )
,

全身浮肿明显
。

颈软
,

病理反

射未引出
。

H b 1 1 89 / L
,

WB C 2 6
.

3 x 2 0 9 / L
,

N 之
: .

人2
,

L 0
.

1 1
,

异形淋 巴细胞 0
.

4 3
,

P L T 8 0 x

1 。 ’ 厂L
,

B I J N 3
.

3 6刀n m ol 1/
J ,

血 K 5
.

g m m
.

O I/ L
,

E C G 示高血钾症
。

给予止血
,

纠酸升压
,

利尿等抢

救处理无效
,

于 11 日晚 9 时 50 分死亡
。

死亡诊断为
:

( 1) 流行性出血热
; (2) 消化道出血 , (3 )化工染料申

毒?

【例 3 】郭某
,

女
, 4。岁

,

已婚
,
住院号 2 4 3 0 9

,

某

乡办精强化工二厂烘房工
,

工龄 15 天
。

患者 1 9 9 1年 3

月进厂
,

任
“

红色基R 工’
二戮干工作

,

半月后因头痛
、

发热
、

乏力
、

纳差
、

全身酸痛 6天
,

于 19 9 1年 3月 2 2日

10 时收住市人民医院传染科
。

现病史
:
患者畏寒

、

发热 ( 39 ~ 4 0o )C 6 天
,

伴头

痛
,

全身酸痛
,

疲乏无力
,

食欲减退
。

发病后两天经

当地卫生院治疗无效
,

拟诊
“

出血热
”

转市人民医院

急诊观察
。

随后以
“

发热待查
”

收住院
。

既往体健
,

无肝炎
、

结核病史
。

体检
: T 3 9

.

4
o

e
,

P 9 0次 /分
,

R 2 0次 /分
,

B P

1叼 10 k aP
。

神志清
,

步入病房
,

检查合作
。

颜 面 潮

红
,

皮肤无出血点
,

右腋下 可见粟粒状皮疹
J

结膜充

血
,

巩膜无黄染
,

咽充血
,

心肺听诊 ( 一 )
,

腹平软
,

肝

肋下 1
.

cs m触及
,

无触痛
,

脾未及
,

肾区轻度叩痛
,

无移动性浊音
。

颈软
,

病理反射未引出
。

3月 21 日血

常规
:

WB C 1 0
.

9 又 1 0 ’ / L
,

N 0
.

8 0
,

L 0
.

2 0
,

P L T 6 o

又 1 0 ’ / L
,

偶见异形淋巴细胞 ,尿常规
: P R D ` 十 十 )

,

R B C O~ 1
,

WB C O~ 3 ;
大便 常 规 ( 一 ) ,

血 生

化
、 .

电解质
、

尿素
、

肌酥均在正常范围
。

胸透 ( 一 )
。

3 月 2 2日尿 液 分 析
: p H 6

.

5
,

P R D ( 十 十 + )
,

U R O ( 十 )
。

住院经过
:

入院时考虑
: ( 1) 伤寒

; `2) 出血热待

排
。

给予抗菌
、

保护肝肾功能
、

葡萄搪补液等处理
。

当天下午出现上腹痛
,

对症处理无效
。

晚上出现恶心
、

呕吐
,

肝区有压痛
、

叩击痛
,

以剑突下为明显
。

23 日

仍发热
、

上腹痛
,

恶心
、

呕 吐无缓解
,

出现黄疽
。

血

常规
:

WB C 12 x l 。 ,
/ L

,

N 0
.

67
,

L 0
.

08
,

异型淋

巴细胞 0
.

2 5
,

尿常规
: P R O ( + + ) ; U R O ( 士 ) ,

血

生化
: B IL IT 1 3 7

.

5 “ m o l / L
,

B l l
·

ID 9 2
.

2 召m o l / L
,

T P 泥 g /工
,

) 50 0 U / L
,

A L B 叙 g / L

L D L 2 5
.

挖 U / L
,

A
一 G 1

.

1
,

A S T

A L P 6 6U / L
,

G G T

3 2 U / L
,

B U N 6
.

7 n l n l o l / 1
,

C r 2 4 6
.

3召

onI
l / L

,

血

K l o i l r u l l o l / L
,

N a z 2 6m几 0 1 / L
,

C a 2
.

7 7汀 u n
ol/

L
,

M g 1
.

04 幻n ln ol / L
,

凝血酶原时间 25 秒
,

纤维蛋

白原 0
.

1 9 / dl
,

肥达氏反应 ( 一 )
。

根据临床表现及实验

室检查
,

诊断为
“

病毒性肝炎
” ,

予保肝治疗
。

3 月

24 日热退
,

恶 心
、

呕 吐
、

腹痛仍有
,

并伴烦躁不安
,

胡言乱语等精神症状
,

随后意识模糊
,

肝肋下触及
,

上界在锁骨中线第班肋间 (入院时肋下 1
.

s

cm
,

有肝

脏缩小征像 )
,

巴氏 征 ( 十 )
,

血生化 B U N 1 4 i n 」1 1 o l/ L
,

C a l
.

g m m o l / I
J ,

N a 1 2 6 n 刀 1飞0 1 / J
, ,

C I O井几
戮

0 1厂二
』



C O ZC P14
.

1功Lr n 01 /L
。

诊断为
“

重症肝炎
,

暴发性肝功

能衰竭
” 。

按暴发性肝炎衰竭处理
,

给予小剂量肝素
,

甘

露醇脱水
、

保肾治疗
、

激素及非那根镇静治疗
。

3月 2 5日

进入深昏迷
,

四肢抽搐
,

呼吸急促浅表
,

皮肤及巩膜深

度黄染
。

BI L IT 1 3 2
.

2拼

mo l / L
,

B I L ID z o 4
.

5拼m o l / L
,

T P 59 g/ L
,

A L B 35 g/ L
,

A
一 G 1

.

5
,

A S T > 50 OU /

I
· ,

A工P g o U / L
,

G G T 3 o U / L , L D L 4 7 5 U / L
,

B U N

4
.

3 5

mnI
o l/ L

, _

C r 1
.

8 3 n u n 0 1/ L
,

M g 2
.

2 2 r n 力比0 1/ L
,

C O a 一C P 23
.

13 n u n o l/ L
,

两对半 ( 一 )
,

纤维蛋白原

0
.

3 2g/ id
。

给予脱水
、

利尿
,

白蛋白等
。

26 日有牙 眼

出血和血尿
,

考虑 D I C存在
,

予 以止血治疗
,

效差
,

黄

疽加 深
,

并出现腹水
。

27 日凌晨 1时 50 分突然 四肢抽

搐
,
口吐血性液体

,

伴血尿
,

呈哭泣样呼吸
,

于 2点零 5

分呼吸 心跳停止 而死亡
。

死亡诊断
:
急诊重症病毒性

肝炎
。

死亡原因
:
肝性脑病

、

D CI
、

肝功能衰竭
。
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性肝炎
”

7人
, “

出血热
”

1人
,

其中 3人于 1 9 9 1年 3月

27 日
、

8月 11日
、

8月 1 3日相继死亡
。

此外
,

还有 5 名

工人出现头昏
、

乏力
、

恶心
、

纳减等肝病样症状
,

分

别在乡卫生院
、

村卫生室就医
。

2 现场情况

某乡办化工厂生产染料红色基 R L 3年多
。

红色基

R L属苯的氨基硝基化合物
,

成 品黄色粉状
,

熔点12 9

一 13 。“
c

。

简要生产过程为
:
以邻甲苯胺

、

苯磺酞氯为

主要原料
,

经缩合
、

硝化
、

水解
、

中和脱水后
,

形成

红色基 R L 湿料
;
再经烘干

、

粉碎
、

包装 出厂
。

前四

道工序有接触原料毒物及中间产物的机会
,

但均布置

在楼上
,

属管道化密闭生产
,

自然通风良好
。

后道烘

干
、

粉碎工序与成品 (红色基 R L ) 接触密切
,

设 于

楼下低矮狭小的厂房中
,

通风差
。

烘房工将脱水后 的

湿料装入包装桶运至烘房
,

人工分装到料盘上放进烘

箱
,

8 0
“

C烘烤 8 小时
,

烘干料倒入 涯
,

送到 半 成
:结

库
,

烘烤过程中
,

需定时打开烘箱门
,

用手逐 盈依 次

翻料
,

一般每班翻 2 ~ 3次
,

多达十几次
,

每 班 操 作

4一 7小时
,

操作 间歇期
,

工人仍逗留在烘房中
。

粉碎

工先将领 来的块状烘干料倒在地面
_

L
,

用铁簸箕向粉

碎机加料粉碎
,

粉碎后的粉状物料送入密闭不严的水

泥小室中
。

粉淬完毕
,

打开小室门
,

将细度 20 0目的粉状

成品装桶
,

记量包装入库
。

粉碎过程无通 风 除尘 设

施
,

产尘量极大
,

车间的地面
、

墙壁
、

设备均可见较

厚的黄色积尘
。

一般操作 7 个半小对 或 更 长
。

烘 房

工
、

粉碎工虽穿戴风帽
、

纱布 口罩
、

乳胶手套等个体

防护用品
,

但未严格坚持使用
,

头发
、

手脚及皮肤仍

有明显黄染
,

多数工人反映下班后尿色变黄
,

可见经

呼吸道及皮肤毒物接触量颇大
。

经调查
,

该产品生产以来
,

全厂患病职工集中在

成品车间的烘房
、

粉碎两工种
。

自 19 8 8年投产后
,

从

事烘旁
、

粉碎岗位工作者共 16 人
,

失 后诊断 为
“

病毒

3 讨论

丁绒教授 上海医科大学附属华山民院内科

根据病史
、

现场调查
、

临床表现
,

可 诊断
“

急性

硝基苯胺中毒
” 。

从化学物接触
,

直至出 现 临 床表

现
,

各脏器的损价可不同时出现
。

例如
,

租高浓度急

性 C C场中毒
,

即可 昏迷 , 1一 2天内出现肾功能损伤
,

3 ~ 5天有肝功能影响
。

患者出血倾向明显
,

虽血小板偏低
,

但若系单纯

血小板低引起
,

一般而言血小板还要低
。

另有凝血酶

原时间稍延长和纤维蛋 自原最低为 。
.

1 9 /d1
,

因 此 出

血还是可 能与肝脏损害有关
。

此外
,

亚急性 D工C亦不

能完全除外
。

本例病初发生 漏诊
,

因此职业史询问及现场调查

十分重要
,

要吸取教训
。

倪为民主任 上海市杨浦区中心医院职业病科

这是一起群体发病事件
,

除 3 例重症死亡外
,

还

有 12 例发生类似肝病
,

而且在同一集体活动场研内发

生
,

他们是在同一 个化工厂内工作
,

按触 不J
·

仲化学

物质
。

从职业病角度
,

首先要考虑的是职业性中毒性肝

病的可能
,

其理由
: ( 1) 所接触的化学物质是 2 一 「F

:
’

一 4 一硝基苯胺
,

这一毒物的毒性 虽未查到
,

但根据苯 勺

氨基硝基化合物毒性其靶器官是血液和肝脏
。

本毒物

可能以肝脏为主
,

因为未见高铁血红蛋自血症的临沐

表现
。

( 2 )所有患者都在烘房
、

粉碎工作岗位操作
,

该处粉尘浓度高
,

劳动条件差
。

( 3 )这些炳例部在接

触毒物后两周左右发病
。

( 1 )可以除外病毒性肝炎
,

全厂职工 在同一个食堂吃饭
,

发病仅限于两个工 种
,

其次是潜伏期太长
,

1 9 9 1年 3 月两名工人发病
,

1 9 9 1

年 7月
、

8月第二血清病原学测定不支持
。

大部分呈阴

性结果
,

只有两例 H E s A g ( + )
。

王赞舜教授 华东医院内科

根据现场调查
,

详细病史
、

毒理资料等的复习
,

同意为
“

中毒性肝病
”

的诊断
,

特别是流行病学 的调

查 卜分重要
,

至于仅从临床资料进行鉴刘诊断
,

即使

在 条件较好的医院
,

对肝病的确切病 因诊断
,

仃山亦

是十分困难的
。

治疗
:
缺乏特效手段

。

因此改善劳动条件预防中

毒发生是最积极的措施
。

任何毒物进入肝脏 后
,

对 肝胜的 听玫毒川 L手 生
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不可避免的
,

2一甲基
一

4
一

硝基苯胺的代谢较集中 于 肝

内
,

该毒物一进入肝脏后
,

对肝细胞膜
、

粗细内质网均

可造成损害
,

肝细胞出现大片坏死
;

本组病人
,

该毒物

进入体内量较多
,

且 通过血液途径
,

所以可同时累及皮

肤
、

呼吸道
、

消化道等多脏器
,

但主要累及肝细胞
。

根据病程发展
:
临床上分急性与慢性 中 毒性 肝

病
,

本组肯定为急性短期内出现肝细胞大片坏死
。

而

慢性肝细胞损害
,

病情隐匿或较轻微
,

多伴有脂肪肝
。

本次的中毒性肝病有 4个特点
: ` , ) 以肝为主 要靶

器官 ; ( 2 )临床特点与剂量相关
,

接毒量多
,

发病率

高
,

毒物到一定剂量后
,

出现大批病人 , ( 3 )重度病

例中毒至死亡
,

发病急剧
,

时 间 短 促 ( < 2 周 ) ;

( 4 )进一步可否考虑复制动物模型
,

以探讨变态反应

和个体差异
。

目前新药颇多
,

我国药政管理尚不够完善
,

药物

不 良反应 ( A D R ) 较国外为高 (达 20 一 35 % 土 )
,

很

多药物均有肝脏毒
。

注意各类药物对肝脏的损害
,

是

每位临床工作者必须引起重视的问题
。

唐振铎教授 上海第二 医科大学附属瑞金医院内科

1
.

本病例从临床表现进行判断
,

暴发性肝功能

衰竭的诊断是没有问题的
,

但暴发性肝炎的原因很多
,

凡有接触某些药物或毒物史者
,

即诊断为中毒性暴发

性肝衰
,

亦较为武断
。

过去曾见过 一些病例
,

临床诊断

为病毒性暴肝或中毒性暴肝
,

肝穿或尸检发现为脂肪

肝
,

诊断改为 R ey
e 综合征

。

肝活检为病理见到毛玻

璃样变化或沙样肝细胞核
,

倾向于病毒性
。

本病例当

然有明显的接触大量毒物史
,

但最好要有病理兼毒理

上的依据
,

病因诊断才能十分肯定
。

2
.

现有一个问题向职业病专家请教
,

对这类病

人的治疗有无特殊对抗剂
。

当然我们可 以应用 一些非

特异性药物如静脉滴注胰岛素和胰高搪素
,

亦有人介

绍应用大剂量前列腺素 .E
:
或E Z 静脉滴注

,

但不知有

无更特异性的对抗药物
。

姚光弼教授
_

L海市静安区 中心医院

根据职业接触史
、

发病急
、

病程短及临床特点
:

( 1) 发热
; ( 2) 肝功能衰竭 ; ( 3) 肾功能衰竭 ; ( 约神经

系统症状
; ( 5) 出血

。

诊断
:
中毒性肝损伤

。

1
.

解放初
,

工作环境差
、

职业 中毒多
,

目前有

的劳动环境较以前差
。

2
.

临床医生不间病史 (职业病史
、

流行病史 )
。

工业毒物所致之肝病
,

引起中毒性肝病较多
,

有明显剂

量与效应的关系
,

可 以预测
。

机制可能为损伤肝细胞

膜
;

作用于肝细胞内的大分子物质
。

药物 所 致 之 肝

病
,

不能预测
,

发病少
,

因药物使用前已有筛选
,

所

以不会有很多人发病
。

死因
:

16 人仅死 3人
。

( 1) 大量 吸收 (新工人吸收

多
,

老工人耐受性强 ) ; ( 2) 夏季
、

气温高
; ( 3 )

是否有饮酒史或服其他药物史
。

治疗
: l( ) 如有条件可考虑大量血浆置换

; (2 )

透析疗法
; ( 3) 用些含有琉基 ( 一 S H 、药物

,

如谷脱

甘肤
、

活性谷胧甘肤
。

建议
: (1 ) 对所有工人全面检

·

查 (血 象
、

脑
、

肝
、

肾功能和染色体检查 ) ; ( 2) 开工后作劳 动 监

察
;

( 3) 对有临床症状者进行工作调动 ; ( 4) 有条

件应进行动物实验
。

蒋学之教授 上海医科大学公共卫生学院

短期内同一人群中发生类似情况 (集聚现象 )
,

总提示可能存在着一共同病因
。

从病史来看
,

3 例均发生在烘房及粉碎工序
,

起

病较急
,

第 2 例与第 1
、

3例发病时间有些不同
,

但临床

表现
、

病程经过及死亡原因均十分相似
。

当然
,

染料生

产对成品的纯度要求不高
,

也应考虑可能含有的杂质

的毒性问题
。

对所接触的主要毒物 2一甲基
一 4一硝基苯胺的 毒 性

及临床资料进行了检索
,

但资料极少
。

合成染料儿乎

均由芳烃衍生物或杂环或芳经和杂环等所组成的有机

化合物
,

所有这一类毒物均为脂溶性 的
,

可 经 皮 吸

收
,

工人在生产中以手工操作为主
,

有严重的皮肤污

染现象
。

3 例均有皮肤发黄
、

尿发黄
,

1 例于接触后

第三天即有乳汁发黄
。

提示 了经皮吸收的可能性
。

此类毒物挥发性低 (常温 自
,

但因工艺中需加

温至 8 o0 C左右
,

接近该物的熔点
,

有可 能挥 发 成 蒸

汽
。

粉碎工序有粉尘飞扬
,

因此
,

呼吸道也是毒物侵

入的途径
。

苯 的氨基与硝基化合物毒性相似
: ( 1) 形成高

铁血 红蛋 白
:

绝大多数此类化合物进入体内后能将亚

铁血红蛋白氧化成高铁血红蛋 白
,

但 2一 甲基
一 4一硝基苯

胺是例外
,

它不引起高铁血红蛋白
,

故临床无高铁血

红蛋白血症的表现
。

( 2 ) 溶
l证:

其引起溶血的机制

较多
,

与高铁血红蛋白形成有关
,

但在程度上可不平

行
。

( 3 ) 肝脏毒性
:
这类毒物的肝毒作用以硝基化

合物较氨基化合物常见
,

而 2一 甲基理
一

硝基苯胺 较 特

殊
,

既有硝基又有氨基
。

损害肝实质细胞严重
,

引起

肝细胞变性和急性坏死
。

国外文献报道
,

严重中毒可

发生急性黄色肝萎缩
。

(4 ) 此类毒物对肾脏毒作用可

引起化学性膀胧炎
、

肾炎
。

( 5) 对新陈代谢 的影响
,

可通过抑制磷酞化过程
,

而使体温升高
,

出现高热
。



3例临床病历均有发热病史
。

( 6 )皮损
:

毒物对皮肤

有刺激作用可引起皮炎
,

表现为皮肤发红
、

皮疹等
,

本

组病例中两例有皮损表现
。

( 7 )对神经
、

心血管系统

的影响
:
可表现为神经系统功能失调

、

心肌损害
、

心

电图有改变
。

国外有文献报道
,

2 一甲基
一 4一硝基苯胺在低浓度下

有致突变作用 (八m es
,

试验 )
。

2一甲基
一 4一硝基苯胺可

参与肝脏醛还原酶作用
,

而参与辅酶 I 氧化还 原 作

用
。

此毒物在体内可分解放出亚硝基 ( N i : r c名o) 参与

到肝脏辅酶 I 还原过程
。

有关 N玩or s o ,
1 9 3 7年国外文献有进例报道 (两名

化学师
,

两名工人 )
。

1名化学师长期慢性吸收
,

另 1

名化学师工作时将N iir 昭
。打翻去 清除

,

有皮肤接触
,

而出现头痛
、

背痛
、

腹部痉挛
、

恶 心
、

厌食
、

虚弱
、

困倦和眩晕
,

并出现黄疽和腹水
,

肝脏病理检查见肝

脏损害
,

有肝小叶中央区肝细胞坏死
。

以上毒理资料
,

结合 3例的临床表现有相符之处
:

病例有明显的接触史
,

典型的苯的氨基和硝基化合物

中毒表现
,

应考虑急性中毒性肝病
。

王炳森研究员 上海市劳动卫生职业病研究所

病理讨论
:

1
.

尸 解报告

I例 1 】 蒋某
,

男性
,

2 5岁
,

2 9 9 2年 8月 1 1日死亡
,

1 9 9 1年9月 6日解剖
。

尸体重度冰冻
,

皮肤
、

巩膜及皮

下脂肪均中度黄染
。

两肺明显水肿及点状出血
,

肝高

度萎缩
,

切面黄绿色
,

小叶结构不清
。

肾肿胀
,

切面

皮髓质交界模糊
。

内脏浆膜及粘膜面散在出血小点
。

镜检大部分肝细胞已坏死
,

肝索解离
,

部分肝细胞为

有胆色素
,

少部分残存肝细胞高度肿胀
,

汇管区少量

淋巴细胞浸润
。

肾镜检为大部肾管上皮变性坏死 (少

量有坏死后钙化 )
,

管腔内多蛋 白或红细胞管型
,

间

质水肿
。

肺泡腔内有水肿积液伴出血
。

其它脏器均因

严重长期冰冻而高度尸化
。

本例取肺
、

肾
、

肝组织测

定其苯胺类化合物含量测定 (H 酸法 )
,

结果均呈强

阳性
,

与标准管相 比
,

肺 内含量 为 4 0 0 o m g / kg (湿

重 )
,

肝肾为 3 0 0 0功 g / kg (湿重 ) 左右
。

I例 2 1 黄某
,

女性
,

2 2岁
,

1 9 9 1年8月 1 3日死

亡
, 1 9 9 1年 9月 6日解剖

。

尸体重度冰冻
,

皮肤及皮下

脂肪黄染
。

两肺明显淤血
、

水肿
。

肝明显缩小
,

表面

黄绿色
,

小叶结构模糊
。

肾肿胀
,

皮质增厚
。

胃肠道

内积血
,

粘膜下多数出血灶
。

镜检
:
肝细胞大部变性

坏死
,

仅残留小叶间质 内结缔组织支架
,

少 量 白 细

胞
,

极少部分肝细胞重度变性并有胆色素沉着
。

肾主

要是大部分近曲小管变性坏死
,

远 曲和集合管内多蛋
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白等管型
。

心肌灶性变性融解
。

肺淤血并有弥漫性水

肿
。

胃肠粘膜下灶性出血
。

本例取肺
、

肝
、

肾组织测

定其苯胺类物 (H 酸法 )
,

结果亦呈强 阳性
,

与标准

管相比
,

肺 内含量为 4 0 0 0扣 g / kg (湿重 ) ,

肝
、

肾

分别为 3 0 0 0 n lg /kg (湿重 ) 左右
。

2
。

讨 论

( 1) 上述两例的接毒过程
、

临床表现
,

乃至病理

发现
、

脏器 内毒物含量测定结果等均基本相似
。

两例

的主要病理诊断均为重症型化学中毒性肝病并发急性

黄色肝萎缩及 重症型化学中毒性肾病
。

( 2) 本例的主要毒物入侵途径为呼吸道和皮肤
,

主要靶 器官是肝
、 ’

肾等实质脏器
,

次之为心肌
、

肾上

腺皮质
、

肺等
。

由于大量肝细胞毒性损害 并 继 发 肾

病
、

脑病等多脏 器损害而死亡
。

任引津教授 上海市第六人民医 院

1
.

诊 断

根据以上讨论
,

两例患者为暴发型肝 功 能 衰 竭

( F H F )
。

诊断为 F H F
,

须具备 ( a) 过去无慢性肝病

史
,

肝功能试验正常多 (b) 起病急
,

8 周 内肝细胞广

泛坏死
,

急性脂肪变性
,

导致肝功能严重 损 害 ; ( c)

伴 l 度以上肝性脑病
。

F H F 可由以下病因
: ( a) 病毒性以乙肝为多见 ;

( b ) 药物性如四环素
、

扑热息痛
、

氟烷
、

异烟脐等
;

c( ) 工业毒物
; 交cl) 毒章

;
e( ) 妊女目汗脂肪变性

; (f )

R ey
e 综合征

。

本次讨论两例明确由于工业毒物所致
。

鉴别诊断应和其他病因相鉴别
,

也应考虑在原有

肝病基础 上 (如慢性病毒性肝炎
、

酒精中毒 性 肝 病

等 ) 吸收毒物而引起 F -lI 犷
。

2
.

F H F 的主要 临床表现

( 1 ) 月干仁E脑病 由于多种因素综合
、

协 同作用

所致
,

本次两例常有毒物对神经系统的直接作用
,

血氨

往往不明显升高
,

因 F H F 患者侧枝循环尚未之立
,

由脱道来的氨不能进入血循环
。

( 2 )低血协 由于 a( ) 粗面 内质网上的 6一磷酸葡

萄糖酵解酶破坏
,

糖原不能分解为葡萄搪 ; (b) 不能

对胰岛素有效灭活
,

在临床上如不及时发现肝性脑病

和低血糖同时存在
,

可立即危及生命
。

( 3 )脑水肿 由于大量输绪
、

水漪留
,

低蛋 自血

症
,

肾功能不 全等因素引起
。

(4 ) 电解质及酸碱失平衡 常为低钾
、

低钠 , 代

谢性酸中毒
。

(5 ) 肾功能衰竭 肝脏疾病伴发的肾功能衰竭称

肝肾综合征 ( H R s)
,

其概念有 a( ) 狭义
:

重症肝病
、

严
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重月a道感染在病程后期
,

可伴发肾功能衰竭 ; ( b) 广

义
:
包括 i( ) 肝

、

肾同时受累或肾脏病变在先的疾病
,

(功损害肝
、

肾的两种独立疾病并存
, ( 111 ) 肾脏疾病

继发肝脏损害
。

本次讨论两例
,

临床表现符合上述
,

肾脏病变以

毒物直接损害可能较大
。

3
.

治疗

木病病死率高
,

尚无满意疗法
,

由于发病机制复

杂
,

抢救原则是
,

针对病情发展的各阶段主要矛盾
,

采取综合基础治疗
,

以维持病人生命
,

促进肝细胞再

生
,

恢复机体内环境平衡
,

争取病人恢复
。

对毒物所致
,

应针对毒物
,

采取解毒剂或促排疗

法
,

其他抢救治疗可按重症肝病的治疗进行
。

针对中毒性肝病的特点
,

肾上腺皮质激素可以附

情给予
,

此外琉基药物
,

可保护含
一 S H酶及抗 自山

酶系统
,

在治疗中有一定作用
,

应用蛋白因 子 治 疗

F H F
,

已有报道
,

可根据病员情况采取各 种 措 施
。

4
.

预防为主

有害有毒作业
,

要贯彻第一级
、

第二级预防
,

应

建立
“

肝脏毒物作业健康监护
”

制度
,

确保安全生产
。

4口

(储蕙 共理 )


