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　　摘要:本文就职业性 TNT白内障的发病机制 、 临床表现及诊断等进行了综述 , 以为现行职业性白内障国家诊断

标准的修改提供参考。职业性三硝基甲苯 (TNT)所致晶状体损害的发生率 、 发生时间 、 进展率和进展程度与 TNT接

触的时间 、 浓度等密切相关。目前在 TNT性白内障形成机制方面尚无肯定的结论。晶状体摄影能客观真实地反映出

晶状体混浊的形态 、 范围 、 浓密程度 , 便于混浊范围的测量 , 有利于确定 TNT白内障病变的分期与分级 , 可为职业

性眼病及劳动能力的鉴定提供有力的证据。 TNT白内障用药治疗难以取得明显的疗效。加强防护可以预防 TNT白内

障的发生。
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Abstract:Thepathogenesis, mainclinicalmanifestationsanddiagnosisofoccupationalTNTcataractwerereviewedinthis

paper.Occupationalcataractisatoxicoculopathy, lensopacificationisthemainmanifestationthatneedslongtermexposureto

TNT.Itsincidence, latencyandprogressarecloselycorrelatedwiththetermandconcentrationsofTNTexposure, butthemecha-

nismofTNTcataractisstillnotclearuntilnow.Theeyelensphotographcouldobjectivelyreflectthemorphous, scopeand

densityoflensopacification, andmeasuretheareaofopacity, whichwouldbehelpfultodiagnosisandclassificationofTNTcata-

ract, whichalsooffersagoodevidencefortheworkabilityidentificationofoccupationaleyedisease.Theeffectofdrugtreatment

forTNTcataractislittle, butgoodindividualprotectioncouldwellpreventtheoccuranceofTNTcataract.Thepapersuggests

thattheactualdiagnosticcriteriaofoccupationalTNTcataract(GBZ45— 2002)isnotsoperfectandneedsrevision.
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　　职业性三硝基甲苯 (trinitrotoluene, TNT)白内障是由于长

期接触 TNT所引起的以眼晶状体混浊改变为主要表现的中毒性眼

病。 1989年卫生部颁布了职业性三硝基甲苯白内障诊断标准

(GB11512— 89)。 2002年 《中华人民共和国职业病防治法》 颁布

实施后 , 卫生部对职业病诊断标准进行了修订并以GBZ即国家职

业卫生标准系列重新发布, 职业性三硝基甲苯白内障诊断标准编

号为 GBZ45— 2002。查阅国内外有关 TNT白内障的文献报道 , 现

将该病的发病机制及诊断等问题综述如下。

1　TNT白内障的检出率与进展率

TNT白内障常见于铸药 、 粉碎 、 制片 、 混合 、 装药 、 包

装 、 搬运等工种。国内调查显示 , 从事 TNT作业工人 TNT白

内障的检出率为 9.37% ～ 80.80%, 检出率与作业现场 TNT浓

度 、 工种 、 接触工龄等密切相关。 1972年北京医学院第三附

属医院 [ 1]首先报道了国内对 TNT作业工人的调查 , TNT白内

障检出率为 15% ～ 40%。据 1984年全国职业中毒协作组的报

告 [ 2] , 接触 TNT的工人中 45%患有白内障。根据全国 22个省

市对 2 6 448名 TNT作业工人的调查 [ 3] , TNT白内障的总检出

率为 17.90%。尹萍等 [ 4] 1987 ～ 1992年间进行了 4次 TNT作

业工人的调查 , 检出率为 42.60% ～ 61.48%, 对其中 97例进

行了连续 4年的动态观察 , 其白内障加重程度的每年进展率

分别为 10.31%, 13.40%和 18.56%。吴岚英等 [ 5]对 97名终

止接触的原 TNT作业工人进行了 12年的动态观察 , 发现晶状

体损害继续进展。其晶状体损害的发生率 、 发生时间 、 进展

率和进展程度都与原 TNT接触工龄密切相关。接触 5年以下

者脱离 TNT8年时进展为白内障的占 16.67%, 接触 6年以上

者脱离 TNT8年时进展为白内障的占 70%。观察中还发现脱

离接触后原有的全身损害均恢复正常 , 惟有眼部损害仍继续

进展。这种损害可能与 TNT中毒所导致的晶状体混浊是一种

特异性不可逆的改变有关。

2　TNT性白内障形成机制的研究

TNT具有亲脂性 , 易溶于有机溶剂 , 主要经皮肤 、 呼吸

道及消化道进入人体引起中毒。 其毒性作用主要损害肝脏 、

晶状体 、 血液和神经系统。关于 TNT白内障的形成机制目前

尚无统一的意见。 实验研究证明 , TNT无论通过全身还是局

部作用均首先导致晶状体损伤。但至今尚未见到典型 TNT白

内障动物模型被复制出来的报道。皮肤 、 眼睑 、 结膜及角膜

暴露于空气中 , 可以直接接触 TNT粉尘。经结膜吸收是 TNT
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中毒的重要途径之一 [ 6] 。眼球内有丰富的血管 , 晶状体为

TNT中毒眼部组织最容易发病的部位。 一般认为血循环中的

TNT首先使血-房水屏障受损 , 进入房水中。房水中的 TNT通

过 NO基的作用 , 即通过活化产生超氧阴离子自由基 (O-2 )、

单线态氧 (O2)及过氧化氢 (H2O2)等活性氧自由基使血管

扩张 , 晶状体囊膜通透性改变而使深部受累。 TNT在其还原

代谢过程中产生硝基阴离子自由基中间产物 , 在有氧条件下

进而产生 O-2 , 这可能是晶状体氧化损伤的启动因素
[ 7] 。 实验

研究表明 [ 8] , TNT可导致晶状体中脂类过氧化作用增强 , 脂

类过氧化的中间产物与终产物对机体具有毒性作用 , 如丙二

醇 (MDA)自身既是蛋白质交联剂 , 可导致晶状体混浊 ,

TNT又生成高铁血红蛋白 , 导致血氧下降 , 晶状体糖酵解异

常 , 乳酸积聚而毒害晶状体 [ 9] 。 TNT加合物 (TNT-Hb, TNT-

DNA)的形成 , 尤其是 TNT与晶状体蛋白加合物与白内障的

形成有着密切关系 [ 1] 。另外 , 光化学反应在 TNT白内障的发

病中也起着重要的作用 , 紫外光可促进 TNT致晶状体损伤作

用。流行病学调查结果提示 , 在强紫外光辐射的高原地区 ,

TNT作业工人晶状体损伤的检出率远远高于平原地区 , 病变

也更加严重 [ 11] 。动物实验结果表明 , 接受紫外光照射的 TNT

染毒动物其晶状体的损伤明显大于单纯 TNT染毒动物 [ 12] 。晶

状体蛋白分子中含有闭环共价相连结构的色氨酸能吸收紫外

光 , 在能量传递过程中引发分子结构重排 [ 13] 。在氧分子的参

与下诱发系列活性氧物质的产生 , 这些活性氧类物质可与组

织中多种生物大分子发生作用并构成危害。杨振中等 [ 14]研究

显示无论是纯 TNT溶液还是晶状体中的 TNT都能诱发出光化

学反应 , TNT光化物有更强的氧化活性。 TNT是一种氧化应

激性毒物 , 氧化性损伤在 TNT白内障形成中占有重要地位。

在 TNT对晶状体的损伤过程中 , 体内防御功能的降低也

被认为是 TNT白内障发病中不可忽视的因素。 谷胱甘肽转移

酶 (GST)是一种具有多种生理功能的解毒酶系 , 如果 GST

总酶活性降低 , 则会造成机体解毒能力下降。许峻峰等 [ 15]通

过对 GST总酶活性的研究认为 , GST总酶活性的降低可能是

导致接触 TNT人群易患 TNT白内障的主要因素之一。研究还

发现谷胱甘肽转移酶 μ基因并非存在于每一个体 , 它的存在

与否受着gstμ基因的控制 , 即携带 gstμ基因者能合成 GSTμ

酶 , 否则该酶缺失 [ 16] 。 许峻峰等 [ 17] 采用多聚酶链反应

(PCR)方法 , 分别对 TNT白内障 、 其他类型白内障 、 健康人

群等 3组样本共 235人的 DNA进行了 gstμ基因检测 , 结果

TNT白内障患者组 gstμ缺失率高达 65.6%, 与各对照组比较

差异均有统计学意义 。

3　临床表现

3.1　晶状体损害表现特征

TNT白内障的混浊起始于晶状体的周边部 , 病变过程缓

慢 , 所以很长时间内视力不受影响 , 患者多在体检时被发现。

因为晶状体的混浊位于周边 , 所以检查时必须充分散大瞳孔。

TNT白内障的晶状体混浊具有特征性。 彻照法检查可见晶状

体周边部呈环形混浊 , 环为多数尖向内 、 底向外的楔性混浊

融合而成。混浊的环与晶状体赤道部之间有一窄的透明区。

由于最初的晶状体混浊位于周边部 , 视力不受影响。随着白

内障的进一步发展 , 除晶状体周边混浊外 , 晶状体的中央区

可出现环形混浊 , 位于瞳孔区 , 环的大小近似于瞳孔直径 ,

轻者环不完整 , 重者混浊致密呈花瓣状或盘状 , 视力受到影

响。一般情况下随着晶状体周边病变的加重 , 其中央的混浊

也逐渐加重。 但在少数病例可以表现为周边的混浊比较轻 ,

但中央区的环形混浊却比较重。如周边混浊与中央部混浊融

合 , 则视力明显减退。裂隙灯直接焦点照明法检查 , 晶状体

混浊为密集的大小不等的灰黄色小点聚集而成 , 周边部混浊

位于前后成人核和前后皮质内 , 中央部混浊位于前成人核和

前皮质内。 TNT白内障晶状体混浊一般累及双眼 , 双眼损伤

表现多数对称。混浊的发展也有一定的规律性 , 一般表现为

逐期进展。晶状体完全混浊的比较少见 , 比较多见的为晶状

体周边部混浊与中央部混浊逐渐相互融合 , 引起视力下降。

一般认为 TNT白内障是 TNT侵入并损害机体的早期表现。

TNT对眼部的损害除了引起晶状体混浊外 , 还可以引起中毒

性睑皮炎;球结膜与巩膜的睑裂外露部分出现黄染;角膜缘

色素沉着;调节功能减弱 , 视网膜与视神经的损害等。 文献

报道 [ 18]通过视野检查证实 TNT中毒的早期就有视野的损害。

3.2　病理改变

在实验研究及 TNT白内障摘除的晶状体中均提示有TNT代谢

沉积物存在。裂隙灯下晶状体赤道部的混浊区域就是由密集的颗粒

状物质所构成, 光镜下这些颗粒状物沉积在晶状体纤维之间[ 19] , 这

些沉积物的来源目前仍不完全明了。杨涛等 [20]通过实验对三硝基甲

苯诱发大白鼠白内障的超微结构观察, 发现轻度混浊的晶状体纤维

间明显出现空隙 , 高度混浊的晶状体纤维间的空隙增大, 并有电子

致密颗粒。混浊越重, 电子致密颗粒越多。这些电子致密颗粒可能

为TNT及其代谢物沉积而成。

4　TNT白内障摄影检查

目前临床上多采用裂隙灯斜照和彻照方法来检查和诊断

TNT白内障 , 现行的 TNT白内障诊断标准中也主张采用裂隙

灯斜照和彻照方法 , 检查结果采用文字描述或手工绘图的方

式加以记录。但此种方法可能会造成同一病人的诊断分期因

不同医师检测而出现差异。由于缺乏客观的影像学资料 , 影

响了诊断的准确性 , 同时也不利于进行动态观察。近年来 ,

随着裂隙灯显微镜图像处理系统和眼底照相机的广泛使用 ,

TNT白内障的摄影检查在临床上得到了较好的应用。孙即禹

等 [ 21]采用裂隙灯显微镜及照相附件进行摄影。 操作方法为物

镜倍率选择 16×, 光圈根据裂隙灯显微镜的不同型号反复试

摄选调 (F8 ～ 14), 曝光时间根据不同情况选择在 1/2 ～ 3s之

间 , 光源照射角度采用 13°～ 17°, 光源强度要根据晶状体受

光面积的大小来确定。 TNT白内障摄影不同于一般显微摄影 ,

晶状体摄影时眼球会不自主地运转而呈相对的动态 , 同时光

的吸收与反射又受眼的屈光间质的变化而不同 , 再加上所使

用的仪器不同 , 所以在晶状体摄影时光圈的大小 、 光源的强

度 、 曝光时间等常是一个变值。眼科医 (技)师应根据所使

用的仪器 , 找出获得较佳晶状体摄影质量的正确摄影组合条

件。金庆新 [ 22]采用 Topcon50EX眼底照相机对 TNT白内障进
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行摄影 , 作为 TNT白内障的诊断依据。目前 , 眼科照相技术

的应用比较广泛 , 根据各医院的条件可以采用眼底照相机 ,

也可以采用带图像处理系统的裂隙灯显微镜对晶状体进行摄

影。摄影条件及方法应根据各机型提供的条件和方法并结合

摄影者在临床工作中的经验进行。采用晶状体摄影的优点在

于 , 能客观真实地反映出晶状体混浊的形态 、 范围 、 浓密程

度 , 便于混浊范围的测量 , 有利于确定病变分期与分级。 对

进行性病变做定期拍照有利于动态观察 , 可省略画图和繁琐

的描述 , 可为职业性眼病及劳动能力的鉴定提供有力的证据 ,

并为科研 、 临床及教学提供宝贵 、 永久性的资料。

5　对 TNT白内障诊断标准修订的建议

现行的 TNT白内障诊断与分期依据 1989年制定的国家标

准。虽然 2002年对该标准进行了修订 , 但改动的范围很小。

近 20年来 , 眼科诊断技术越来越先进 , 法律法规也逐渐完

善 , 因此有必要对职业性三硝基甲苯白内障的现行诊断标准

进行补充 、 调整及修订。

为了使 TNT白内障分期有一个量化标准 , 现行的 TNT白

内障分期标准中以晶状体混浊范围占晶体半径的比率作为量

化指标 , 仍很实用。但现行的分期标准中也有一些不足之处。

例如:对晶状体混浊的进展程度不能做细致的动态观察 , 只

能根据混浊的范围定 Ⅰ 、 Ⅱ 、 Ⅲ期 , 而各期之间的过渡却无

法反映出来;由于每个个体晶状体混浊的浓淡程度不同 , 如

果仅按晶状体混浊范围来进行分期 , 不利于区别同期病变的

轻重;晶状体周边部混浊的范围与是否出现中央环或盘状混

浊每个个体也不同 , 在现行的分期标准中没有得到体现和说

明;对于比较难以分期的病例也不能恰如其分的表达出来等。

因此 , 建议:(1)增加晶状体摄影图像作为 TNT白内障诊断

参考条件之一。现行的 TNT白内障诊断标准中主要采用裂隙

灯斜照和彻照方法 , 由于缺乏客观的影像学资料 , 有时会给

职业病的诊断带来争议。因此 , 我们认为对职业性三硝基甲

苯性白内障的确诊应附有相应的晶状体图像 , 为诊断提供重

要的客观依据。 (2)在诊断分级中除考虑混浊范围外 , 还应

适当考虑晶状体混浊致密度 , 以及同时具有晶状体中央环或

盘状的混浊改变。 (3)适当考虑视功能的影响 , 现行的 TNT

白内障的诊断主要依靠客观的晶状体形态学检查和职业性接

触史。中心视力作为一种视觉功能的量化指标 , 对于诊断分

级的参考和伤残等级的评定都具有重要意义 , 而本标准对视

功能的影响未加以考虑。在各种类型的白内障诊断中对视力

的影响应被视为一项重要的指标。视功能影响的程度与晶状

体混浊的程度和部位有关 , 只有白内障引起视力下降时才有

临床意义 [ 23] 。 TNT白内障晶状体混浊的特点是从晶状体的周

边部开始 , 而且发展缓慢。按照现行的 TNT白内障的诊断标

准 , 诊断为 TNT白内障Ⅰ期甚至 Ⅱ期时 , 其中心视力可能在

正常范围 , 因而晶状体混浊与视功能受影响的程度不成正比 ,

也就难以把视力作为 TNT白内障分期的判定指标。 但随着病

情的进展 , 特别是瞳孔区出现中央部致密点状或盘状混浊 ,

视功能肯定会受到影响。视力及对比敏感度的下降直接影响

到病人的生活质量。将视力指标纳入 TNT白内障的诊断标准 ,

有利于职业性 TNT白内障工伤致残等级评定。其视力损害的

程度建议参照工伤致残等级评定标准中视力损害来实行。

6　预防与治疗

TNT白内障的发病机制尚不清楚 , 因而用药治疗大多难

以取得明显的疗效。

TNT吸收后可以长期蓄积在体内 , 代谢缓慢 , 毒性作用

持久 , 最终导致晶状体损害。 TNT作业工人在脱离接触 TNT

粉尘后 , 晶状体病变仍可继续发展。 尽管有报告 [ 24 , 25] TNT白

内障脱离接触并适当治疗后有减轻及恢复透明者 , 但绝大多

数文献资料报道 [ 5, 26 , 27] , 只要确诊为 TNT白内障 , 即便已经

脱离原工作 , 白内障仍有进展加重的趋势 , 而无停止或好转

的迹象。有些终止接触者于脱离时晶状体完全透明 , 而于脱

离后数年甚至 10余年仍可发生 TNT白内障。陈淑英 [ 27]对脱

离三硝基甲苯作业 34 ～ 47年的 5名 TNT白内障工人进行调

查 , 结果发现晶状体损害在缓慢进行 , 均从观察对象发展到

Ⅲ期。这种进展的速度和程度与脱离原工种有相关性。 因此 ,

多数学者认为 TNT白内障是一种累积的不可逆转的损害 , 这

种不可逆的改变可能与 TNT在体内与之相结合的共价大分子

蛋白的生命期相关 [ 28] 。例如血红蛋白加合物在体内存留的时

间约为数月 , 而眼晶状体蛋白在体内存留的时间则很长。

要控制 TNT对作业工人的晶状体损害 , 首先要降低车间

空气中 TNT的浓度 , 加强车间通风和密闭系统。 加强个人防

护 , 上班穿工作服 , 戴帽子 、 口罩 、 手套以及下班后淋浴洗

澡等。另外 , 应缩短 TNT的接触时间 , 适时更换工种。

TNT白内障与其他类型的白内障一样 , 目前尚无肯定有

效的治疗药物。 曾有人用增进晶状体营养或代谢药物 , 如 B

族维生素 、 谷胱甘肽 、 ATP等 , 但效果均不理想。对于混浊

明显影响视力者可采用手术治疗。
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=4.58 μg/L,

相对不确定度:
U
c0
=
4.58
135
×100%=3.39%

4.3　样品重复测定产生的不确定度

重复测定 6次, 测定的浓度分别为 134、 131、 138、 136、

140、 132μg/L。均值为x=135μg/L;标准不确定度 (标准偏差)

U=3.49μg/L;相对标准不确定度
u
x
=
3.49
135
×100%=2.59%。

4.4　样品加标回收的不确定度

取 5 ml牛血于 10 ml比色管中 , 加 1.25 ml铅标准溶液

(10mg/L), 并用牛血定容至刻度。与样品同步测定 6次 , 分

别得出以下回收率:107%、 105%、 108%、 112%、 106%、

108%, 平均值 107.7%, 标准不确定度 (标准偏差) 2.42,

相对不确定度 =
2.42
107.7

×100%=2.25%。

5　结果

5.1　不确定度分量汇总

酸脱蛋白-石墨炉原子吸收法测定血中铅相对不确定度分

量结果见表 2。

5.2　合成标准不确定度

5.2.1　将 4项 (铅标准溶液的配置 、 工作曲线 、 样品测定重

复性 、 样品加标回收率)相对标准不确定度用方和根法合成 ,

得到血铅标准合成相对标准不确定度:

1.01%2 +3.39%2 +2.59%2 +2.25%2 =4.92%

表 2　酸脱蛋白-石墨炉原子吸收法测定血中铅

相对不确定度分量

序号 不确定度分量来源 相对不确定度值 (%)

1 标准溶液的配制 1.01

2 工作曲线的绘制 3.39

3 样品测定重复性 2.59

4 样品加标回收率 2.25

5.2.2　将血铅标准合成相对标准不确定度 ×血样铅浓度 (均

值), 得到血铅合成标准不确定度:4.92%×135=6.63μg/L。

5.3　扩展不确定度

酸脱蛋白-石墨炉原子吸收分光光度法测血中铅含量 , 取

0.15ml血样 , 包含因子k=2 (95%的置信度)时 , 其扩展不

确定度为 6.63×2=13.26μg/L, 测量结果表述为测定均值 ±

不确定度 (k=2)=(135±13.26)μg/L。

6　讨论

本报告的测量不确定度包括了样品前处理 (血样脱蛋白

及离心)、 标液的稀释 、 定容过程 、 测量仪器 、 标准溶液 、 环

境条件 、 操作人员等因素的影响 , 由以上各种不确定度的计

算分析可发现 , 测量不确定度的主要来源为从标准曲线求 c0
时产生的不确定度 、 血样前处理 (加标回收)及样品测定的

重复性 , 其他如玻璃器皿在转移 、 稀释溶液时所引起的不确

定度 , 取样和标准物质所带来的不确定度比较小 , 说明测量

仪器产生不确定度的影响较大 , 所以在保证样品前处理质量

的前提下 , 应选择最佳的仪器工作条件 , 保持仪器的稳定性 ,

以保证工作质量。
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