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　　摘要:报道 2例接触农药后出现肌病病例 , 分析其发病

过程 、 临床特点 、 诊断依据 、 治疗措施及预后 , 提出非感染

环境即农药诱发肌病的特点。
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1　典型病例

【病例 1】女 , 42岁 , 于 2006年 9月 30日入院。患者 2

月前因在地里劳作时蚊虫较多 , 于是将 “青蛙王子” (杀虫

药 , 有机磷酸酯类)喷洒于衣服上然后穿上 , 回家后胸背上

肢皮肤瘙痒伴红肿 , 于当地给予脱敏 、 对症治疗后稍缓解 ,

但仍周身无力 , 遂入我院。实验室检查:ALT46 U/L, AST

56 U/L, CK910 U/L, LDH 291 U/L, HBD293 U/L, CK-MB

76 U/L, 胆碱酯酶 (ChE)5 252 U/L;肾功 、 尿液分析正常 ,

心电图正常 , 甲状腺功能系列正常 。给予地塞米松及多脏器

保护等对症治疗后肌酶谱接近正常好转出院 , 并继续口服泼

尼松等药物。患者出院后 , 未注意卧室中存放有 “青蛙王

子” , 1周后又出现眼睑及周身皮肤红肿 , 全身乏力逐渐加

重 , 予 11月 17日再次入我院。 两次发病过程中均无发热 ,

无多汗 、 流涎 , 无肌肉震颤 , 无肌肉疼痛 , 二便如常 , 既往

健康。查体:T36.6 ℃, P85次 /min, R18次 /min, BP125/

80 mmHg;巩膜无黄染 , 心肺腹 (-), 双下肢无水肿。神

经系统:双下肢 、 双上肢肌力均 4级。辅助检查:肌电图示

(1)上下肢周围神经原性损害 (左侧正中神经 、 尺神经 、 腓

总神经感觉 、 运动波幅均明显下降 , 左侧胫神经感觉波幅下

降);(2)肌原性损害 (三角肌可见纤颤波 4处 , 左侧胫前

肌可见正锐波 4处;左侧股四头肌 、 三角肌去多相后潜伏期

缩短 14%, 大力收缩时为干扰相 1.8 mV)。心电图正常 , 血

ChE5 624U/L, 肾功 、 尿液分析正常 , 余生化项目可见肌酶

谱异常等 (按检查时间顺序汇总见表 1)。入院后给予甲强龙

80 mg/d, 3周后减至 60 mg/d至出院;同时给予 B族维生素

营养神经 , 多脏器保护等治疗 。肌酶谱与入院比较逐渐下降 ,

但患者症状渐加重 , 入院 15d后四肢肌力为 3级伴颈部无力 ,

30余天后表现为双上肢抬举困难 , 不能站立 、 下蹲伴吞咽困

难 , 40余天后因咳嗽 、 咳痰 、 发热查胸片提示双下肺炎症 ,

给予抗生素。后建议给予免疫球蛋白及免疫抑制剂 , 但患者

因经济原因自行出院 , 出院时口服泼尼松 50 mg/d, 2个月后

随访 , 患者死亡。

表 1　例 1部分生化项目检查结果动态变化

次数
STB

(g/L)

ALB

(g/L)

ALT

(U/L)

AST

(U/L)

CK

(U/L)

LDH

(U/L)

HBD

(U/L)
1 54 30 65 170 290 422 560

2 51 28 112 148 1 145 422 675

3 50 29 88 92 816 382 498

4 47 29 50 77 799 374 488

5 51 31 32 44 269 346 474

6 52 30 18 35 141 367 477

7 51 26 14 41 238 335 424

8 50 26 25 52 256 345 450

注:TBIL、 DBIL、 GGT8次检查均正常 , CK-MB未做;检查间隔

时间为 7～ 14d。

【病例 2】女 , 32岁 , 于 2007年 6月 18日入院。该患者

2个月前于田地中使用种衣剂 、 壮秧剂等 (内含克百威 , 氨

基甲酸酯类), 劳作时以右手及右臂接触为主 , 出现了右前臂

皮肤 、 颜面红肿 (当时与其爱人同时接触 , 其爱人无任何不

适), 于当地医院门诊静脉滴注地塞米松等治疗 , 后好转。 1

个月前再次使用种衣剂后 , 逐渐出现周身无力等症状 , 先后

到多家医院以 “肝损害 ” 治疗 , 未见明显好转 , 特来我院。

发病过程无发热 , 无多汗 、 流涎 , 无肌肉震颤 , 无肌痛 , 既

往健康。查体:T36.6℃, P115次 /min, R18次 /min, BP

120/80 mmHg。巩膜黄染 , 颜面皮肤红肿 , 无破溃及渗出 ,

右前臂红肿;双肺呼吸音清 , 未闻及啰音 , 心率 115次 /min,

律齐无杂音;肝脾未触及 , 双下肢无水肿。神经系统:双上

肢 、 双下肢肌力 4级。辅助检查:肌电图示肌原性损害 (左

侧股四头肌 、 胫前肌 、 三角肌安静时均见大量纤颤及正锐波 ,

大力收缩时为干扰相 1.7 mV;左侧股四头肌 、 三角肌去脱相

潜伏期分别下降 28%、 29%)。心电图正常 , 肾功 、 尿液分析

正常 , 甲状腺功能系列正常 , 余生化项目可见部分异常 (按

检查时间顺序汇总见表 2)。给予甲强龙 80mg/d, 3周后减至

60 mg/d至出院;同时给予硫普罗宁保肝 、 多脏器保护等治

疗。肌酶谱与入院比较逐渐下降 , 2月后降至基本正常;但患

者症状渐加重 , 7 d后四肢肌力 3级 , 10 d后伴颈部无力 , 30

余天后表现为双上肢抬举困难 , 不能站立及下蹲 , 长时间抬

头费力 , 伴吞咽困难 , 后加用免疫抑制剂环磷酰胺仍无改善 ,

50余天后咳嗽 、 咳痰伴发热查胸片提示左肺炎症 , 加用抗生

素。后建议加用免疫球蛋白 , 患者拒绝 , 后因经济原因出院 ,

出院时嘱口服泼尼松 50mg/d, 失去随访。
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表 2　例 2部分生化项目检查结果动态变化

次数 TBIL(μmol/L) DBIL(μmol/L) ALT(U/L) AST(U/L) GGT(U/L) CK(U/L) CK-MB(U/L) LDH(U/L) HBD(U/L)

1 101.21 35.67 545 1 213 1 242 1 851 143 488 580

2 99.25 32.71 455 1 533 1 464 1 828 137 530 641

3 53.27 18.78 287 540 1 389 1 637 105 442 547

4 28.83 10.75 168 303 959 1 241 74 411 536

5 19.24 8.06 123 190 872 896 54 381 500

6 21.25 7.03 55 111 464 529 37 394 521

7 17.10 5.17 37 79 289 374 34 375 488

8 12.94 5.96 22 55 168 250 24 320 413

9 13.28 4.89 16 40 107 230 23 328 331

注:STB、 ALB9次检查基本正常;检查间隔时间为 7～ 12 d。

2　讨论

目前对中毒性肌病已有所认识 , 相关病例也屡见报

道 [ 1～ 4] 。其病因包括乙醇 、 他汀类药物 、 汽油 、 肾上腺皮质

激素及海洛因等。疾病的集中表现为横纹肌溶解 , 临床特点

为肌肿胀 、 疼痛 、 痉挛及肌无力 , 肿胀部位可有片状硬结 、

红斑及筋膜间隙腔内压力增高等。肌肉病理改变有着色浅 ,

肌纤维断裂 、 肿胀 , 结构不清或完全消失。实验室检查可有

尿肌红蛋白阳性 , 肌酸激酶的峰值发生在肌损后的第 1天 ,

以后每天下降 39%, 可有酱油色尿 , 肾功改变 , 一般预后良

好 [ 3] 。本组病例从病因 、 发病过程 、 临床表现 、 实验室检查

及预后等考虑 , 不符合横纹肌溶解症的表现。有报道 [ 5]甲胺

磷可引起神经肌病 , 其临床表现为肌肉明显萎缩 , 本组病例

也不符合。

特异性炎性肌病 (IIM)包括多发性肌炎 (PM)、 皮肌炎

(DM)、 包涵体肌炎 (IBM)的诊断目前仍根据 1975年 Bohan

和 Peter制定的诊断标准 [ 6] (B/P标准):(1)肢带肌 (肩胛

带肌 、 骨盆带肌以及四肢近端肌肉)和颈前屈肌呈现对称性

软弱无力 , 有时尚伴有吞咽困难或呼吸肌无力; (2)肌肉活

检显示病变的横纹肌纤维变性 、 坏死 、 被吞噬 、 再生以及单

个核细胞的浸润等; (3)血清肌酶谱 (CK、 AST、 LDH等)

增高;(4)肌电图有肌原性损害;(5)皮肤特征性皮疹 , 包

括上眼睑紫红色斑和以眶周为中心的水肿性紫红色斑等。判

定标准:(1)确诊为皮肌炎符合前 3 ～ 4项以及第 5项标准;

(2)确诊为多发性肌炎符合前 4项标准 , 但无第 5项标准;

(3)可能为皮肌炎符合前 4项标准中的 2项以及第 5项标准;

(4)可能为多发性肌炎符合前 4项中的 3项标准 , 但无第 5

项。本组病例表现为肌无力 , 肌酶谱升高及肌电图的改变故

至少符合标准中 1、 3、 4项。但是 B/P其局限性较明显 , 根

据上述标准无法除外包涵体肌炎 , 以及非IIM疾病如感染相关

性肌病 、 低钾性肌病 、 甲减性肌病等。 2004年欧洲神经肌肉

疾病中心和美国肌肉研究协作组间的国际合作组织提出了另

一种 IIM的诊断标准 [ 7] , 增加了肌炎特异性抗体 , 肌肉 MRI

检查 , 细化了肌电图 、 肌肉活检特点等 , 除了原有的 PM、

DM、 IBM, 增加了非特异性肌炎 (NSM), 免疫介导的坏死性

肌炎 (IMNM), 达到了 5种。本组病例均未做肌肉活检及免

疫学检查 , 故不能细化分组诊断。

肌病的病因至今未明 , 目前认为在某些遗传易感个体中 ,

由免疫介导 , HLA-DR3的人易发生炎症性肌病 , 感染与非感

染环境因素可诱发 [ 8] 。本组病例考虑为非感染环境即农药诱

发肌病。理由是:例 1发病初期即有肌酶谱的升高 , 应用激

素后肌酶谱及症状均改善 , 再接触农药后逐渐加重;例 2初

期为皮炎 , 首诊时未检查肌酶谱 , 后再次接触农药迅速发病

并逐渐加重。 2例病例初期及再接触过程中均无烟碱样及毒蕈

碱样症状 , 故考虑均由免疫因素参与所致。因文献无相关报

道 , 值得关注以进一步探讨肌病的病因。

总结本组 2例病人临床特点: (1)均为女性 , 发病年龄

以 30 ～ 45岁为主;(2)初期均有皮肤的损害;(3)再接触毒

物有加重过程;(4)除了肌酶的异常 , 合并肝脏的损害 (低

蛋白或总胆红素及转氨酶异常);(5)治疗效果差 , 病例在肌

酶基本恢复正常后临床症状改善仍不明显 , 如例 2经积极治

疗 , 各项酶谱已接近正常 , 但患者仍不能独立行走及进食。

治疗上糖皮质激素是治疗肌病的首选药物 , 一般病例可

口服泼尼松 (龙)1 ～ 2 mg/ (kg· d), 或静脉滴注甲泼尼松

龙 60 ～ 80 mg/d, 在肌酶谱将至正常后或症状改善后经 3 ～ 6

个月治疗 , 缓慢减量 , 治疗时间要长 , 常需维持至少 1～ 2年;

如用糖皮质激素效果欠佳 , 可加用免疫抑制剂如硫唑嘌呤或

甲氨蝶呤 , 重症患者可上述两药联合应用 , 也可用免疫球蛋

白 , 但维持期较短 (<8周)[ 4 , 8 , 9] 。本组病例应用糖皮质激素

后虽肌酶谱明显下降 , 但临床症状逐渐加重 , 加用了免疫抑

制剂后亦无改善 (如例 2)。由于患者经济条件有限 , 均未能

坚持长期治疗 , 再加重过程是否与其有关需进一步积累病例

观察。

肌病病人病情易反复 , 可遗留肌无力等症状 [ 9] 。例 1在

出院前肌酶谱再次升高。本组 2例患者出院时仍有肌无力等

症状 , 例 1随访死亡 , 例 2失去随访。
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尘肺合并特发性肺间质纤维化的临床分析
Clinicalanalysisonpneumoconiosiscomplicatedwithidiopathicpulmonaryinterstitialfibrosis
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　　摘要:尘肺合并肺间质性疾病临床并不多见 , 特别是特

发性肺间质纤维化和尘肺有相同的临床表现 , 也有不同特征。

笔者从尘肺和特发性肺间质纤维化两种疾病的发病原因 、 病

理变化 、 影像学特征 、 诊断标准和治疗方法等分析两者的异

同 , 以提高认识 , 避免误诊。正确的诊断和合理的治疗可以

缓解病情 , 延长寿命 , 提高患者生命质量。

关键词:尘肺;特发性肺间质纤维化;诊断;治疗
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临床工作中尘肺合并肺部其他疾病的病例较为常见 , 但

是同时合并肺间质疾病并不多见 , 尤其是合并特发性肺间质

纤维化鲜见报道。现将有关资料总结如下 , 供与同仁商讨

切磋。

尘肺与特发性肺间质纤维化同属于肺间质性疾病 , 只不

过前者的病因清楚 , 为职业暴露或者环境因素的影响 , 而后

者病因不明。两种疾病的发病机制和病理变化至今都不甚明

了。虽然各种学说比较多 , 但是都没有肯定的结论。再者二

者都没有非常有效的治疗手段 , 特别是特发性肺间质纤维化

病程短 、 预后差 、 死亡率高。本文涉及的病例从发病到死亡

都未超过 3年。所以及时识别肺间质性疾病和尘肺的特点 ,

合理治疗 , 可能会缓解病情 , 提高生存质量。

1　临床资料

【例 1】 85岁 , 矿山井下工 , 接尘 20年 , 1996年诊断矽

肺Ⅰ期。 2010年 2月因反复咳喘胸闷 10余年加重 1周入院。

体检:两肺呼吸音粗 , 可闻及湿性啰音 , 两肺底可闻及爆裂

音 (Velcrol啰音)。 WBC 8.8 ×109 /L, N 0.605, ESR 115

mm/h;胸片示两肺可见圆形小阴影及网状影。胸部 CT示两

肺纹理增多紊乱 , 双肺野内见多发小囊状透亮影。两侧胸膜

下见索条状影。心电图示房颤 , 心率 94次 /min。患者同时合

并高血压和冠心病。入院后呼吸困难进行性加重 , 2010年 5

月明确诊断合并特发性肺间质纤维化 , 未曾进行抗纤维化治

疗 , 自动出院 , 半个月后在家中突然死亡 , 死亡原因不明。

【例 2】 69岁 , 矿山井下工 , 接尘 15年 , 1981年诊断为

矽肺Ⅱ期。 2006年 3月咳嗽气喘 20余年加重伴呼吸困难半年

入院。体检:两肺呼吸音粗 , 两肺底可闻及响亮的爆裂音。

WBC7.4 ×109 /L, N0.724, ESR131 mm/h;胸片示两肺野

呈毛玻璃状 , 两中下肺野可见圆形小阴影蜂窝状影。胸部 CT

示两肺间质性病变。心电图示窦性心律 , 心率 94次 /min。血

气分析:pH7.48, PaO2 52 mmHg, 动脉血 PaCO2 33 mmHg。

患者入院明确诊断后即开始激素治疗 , 强的松 10 mg, tid, 同

时抗感染及止咳化痰对症支持治疗 , 患者病情好转。 1年后因

消化道大出血死亡。

【例 3】 64岁 , 矿山掘进工 , 累计接尘 32年 , 2008年诊

断矽肺Ⅱ期。 2009年 5月因阵发性剧烈咳嗽伴进行性呼吸困

难 1个月入院。体检:两肺呼吸音粗 , 两肺底可闻及明显的

爆裂音。 WBC6.9×109 /L, N0.605, ESR10 mm/h;胸片示

两中下肺网纹状影及圆形小阴影。胸部 CT示两肺纹理增多模

糊 , 双肺野内见网格状及索条状密度影 , 边缘模糊 , 局部呈

蜂窝样改变。心电图示窦性心动过速 , 心率 118 ～ 136次 /

min。超声心动图示主动脉顺应性低 , 左心功能减低 , 肺动脉

高压并轻度三尖瓣 、 肺主动脉瓣返流。患者同时合并高血压

和糖尿病 , 故首先予控制血糖 , 稳定后开始激素治疗。强的

松 10mg, bid。同时行抗感染止咳化痰等对症支持治疗。患

者症状无明显改善 , 1年后因合并肺部感染 、 呼吸衰竭而

死亡。

2　讨论

2.1　临床表现的异同

众所周知 , 尘肺的常见临床表现为咳嗽咳痰 、 胸闷气急 、

呼吸困难 , 有些病人表现为不确定部位的胸痛等。这些临床

表现与其他肺部疾病的表现基本类似。但是尘肺发病首先具

备明确的职业接触史或者暴露于环境中相当浓度的粉尘 , 而

且起病缓慢 , 病程长 , 如果不合并严重的并发症 , 预期的寿
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