
PQ中毒产生活性氧等除了直接的细胞毒性外，还通过激
活粒细胞，增加花生四烯酸的代谢产物如血栓素、前列腺素
E、白三烯 C等的产生，炎症反应也参与了 PQ 中毒所致肺损
伤。Ｒocco等［17］发现将 PQ注入大鼠腹腔 24 h后出现严重急性
肺损伤、间质水肿、肺泡内出血、分叶核白细胞和单核细胞
炎性渗出和透明膜形成，肺内皮细胞和上皮细胞通透性增加，

由于蛋白含量丰富的水肿液聚集在间质和肺泡间隔，从而导

致缺氧，肺顺应性降低，进行性呼吸困难。
3. 6 DNA表达的损伤
目前，对百草枯致病机制的研究已深入到分子和基因表

达水平层面。Tomita［18］等运用聚合酶链反应方法从百草枯处
理 ( 腹膜内注射 20 mg /kg) 的大鼠中对比分离出 26 个受百草
枯影响的片段，测定其核苷酸顺序，发现百草枯中毒 3 d后出
现了某些基因在转录水平的激活和肺内巨噬细胞的脂代谢异

常，这可能是百草枯诱发肺内损伤的重要起始机制。
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中毒性心肌损伤代谢调节药物的应用进展
刘扬，胡英华，丁国华，冯克玉 ( 审校)

( 黑龙江省第二医院暨黑龙江省中毒抢救治疗中心，黑龙江 哈尔滨 150010)

摘要: 中毒性心肌损伤是由化学物或药物中毒引起的。由于中毒毒物不同，心肌损伤的机制亦不同，在临床治疗
上应依据中毒性心肌损伤发生机制和各种毒物的中毒特点，除给予特效解毒剂外，应给予心肌代谢调节药物，特别是

改善能量代谢药物、抗氧自由基药物以及中药注射剂等可提供心肌营养、改善心肌代谢、保护心肌细胞，增强和改善
心肌功能等，避免中毒性心肌损伤进一步加重或恶性心律失常、心力衰竭、休克、心源性猝死等的发生。
关键词: 中毒性; 心肌损伤; 代谢调节; 药物治疗
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Application and progress of metabolism regulators in toxic myocardial injury
LIU Yang，HU Ying-hua，DING Guo-hua，FENG Ke-yu
( Heilongjiang No. 2 Provincial Hospital，Haerbin 150010，China)

Abstract: Toxic myocardial injury is caused by chemical poisoning or drug overdose，with different mechanisms according
to different chemicals，therefore，the clinical detoxication treatment should be based on the toxic mechanism to select specific
antidote． Additionally，the myocardial metabolism regulators should also be given，especially the energy metabolism improving
drugs，oxygen free radical scavengers and some traditional Chinese medicines，for providing myocardial nutrition，improving
myocardial metabolism，protecting myocardial cells，enhancing cardiac function，thereby avoid appearances of myocardial injury
aggravation such as malignant arrhythmia，heart failure，shock，or sudden cardiac death．

Key words: toxic; myocardial injury; metabolism regulation; drug therapy

多数化学毒物、药物 ( 包括中草药) 中毒都会影响或损
害心血管系统，产生中毒性心肌损伤、心肌缺血或心肌梗死、
心律失常、休克、心力衰竭，甚至产生心源性猝死等［1］，其
中，中毒性心肌损伤在临床上较为多见。本文根据中毒性心
肌损伤的机制，结合近年来内科心肌损伤的药物治疗进展，

就中毒性心肌损伤代谢调节药物治疗近况作一概述。
1 中毒性心肌损伤的机制
一氧化碳 ( CO) 、有机磷农药、氟乙酰胺、毒鼠强、氨

气及一些药物 ( 包括中草药) 等急性中毒可致心肌损伤［2］。
其发生机制有直接作用和继发作用或综合作用［3，4］，主要是毒

物使机体缺氧 ( 气体交换障碍、血红蛋白变性、溶血) ; 毒物
与心肌蛋白或心肌细胞的各种酶结合 ( 与巯基酶结合、抑制
Na + -K + -ATP酶活力等，影响氧自由基代谢，生成大量自由
基，致使脂质过氧化，损伤心肌细胞膜) ，影响心肌氧化和能

量代谢; 毒物致心肌缺氧及 ATP 酶合成障碍等，使心肌细胞
内 Ca2 +超载; 毒物激活内皮及炎症细胞产生炎症反应; 此外，

毒物可增加儿茶酚胺的敏感性、刺激 β-肾上腺素受体、抑制
单胺氧化酶活性、提高细胞膜对钾的通透性等影响自主神经
系统，引起中毒性心肌损伤，导致心肌酶异常。
2 改善能量代谢药物
心肌为执行其功能，所需的能量是通过能量代谢，将储

存在脂肪酸或葡萄糖中的化学能转化为肌原纤维中肌动蛋白-
肌球蛋白相互作用的机械能。正常情况下，心肌维持收缩功
能和基础代谢所需要的能量，由脂肪酸 ( 60% ～ 90% ) 和碳
水化合物 ( 10% ～ 40% ) 氧化代谢产生的 ATP 提供［5，6］，这
一过程主要通过底物的利用、氧化-磷酸化、ATP 的转移和利
用 3 个环节。因此，改善心肌能量代谢障碍，主要通过刺激
葡萄糖代谢和抑制脂肪酸代谢等途径。
2. 1 曲美他嗪 ( trimetazidine，TM)
可抑制细胞内脂肪酸 β-氧化途径，间接增加葡萄糖氧化

分解，维持 ATP生成，从而保护心肌细胞［7］。TM口服后吸收
迅速，生物利用度高，常用 20 mg /次，tid，po。早有研究表
明，患者通过测量肌钙蛋白 T水平评价心肌损害，TM治疗组
cTnT水平显著低于安慰剂组，而血压和心脏指数的组间差异
不明显。最近有研究也证明了 TM 对心肌损害的保护作用［7］，
试验入选了 24 例心肌损伤患者，随机分组后分别给予 60 mg
TM或安慰剂，连续监测血浆超氧化物歧化酶、丙二醛和谷胱

甘肽过氧化物氧化酶水平，结果一致支持 TM具有心肌保护作
用。有病例报道［8］，将 42 例确诊为蒽环类抗肿瘤药致心肌损
伤患者，随机分为治疗组和对照组，其中 30 例心脏彩色多普
勒提示室壁运动幅度减低，室壁矛盾运动 6 例，心脏扩大 12
例，CK-MB增高 28 例，肌钙蛋白增高 14 例，CK、LDH 增高
各 35 例，治疗组在常规治疗的基础上加用 TM，口服剂量为
0. 1 ～ 0. 3 mg /kg，bid，2 周为一疗程，重复 2 ～ 3 个疗程，两
组疗效比较，治疗组有效率明显高于对照组 ( P ＜ 0. 05) 。
2. 2 磷酸肌酸钠 ( creatine phosphate sodium，CP)
可增加心肌能量供应，维持细胞内 ATP 水平，保护心肌

细胞。有病例报道［9］，40 例心肌损伤患者 CK-MB、LDH 有变
化，其中 20 例给予 CP 治疗后 12 h、24 h，CK-MB 和 LDH 的
水平升高幅度明显低于对照组。亦有研究表明［10］，58 例心肌
损害患者，CP治疗 10 d后心肌酶谱各项指标、心电图均恢复
正常，血 cTnI阴转且无心脏并发症出现。
2. 3 环磷腺苷葡胺 ( adenosine cyclophosphate，cAMP)
具有改善心肌缺氧、扩张冠脉、增强心肌收缩力、增加

心排血量作用。有报道［11］，86 例有机磷农药中毒心肌损伤患
者，在足量合理应用氯磷定和阿托品等常规治疗的基础上，

给予 cAMP 180 mg /次，qd，ivgtt，7 d为 1 个疗程，治疗第 15

天后心肌酶 CK、CK-MB、LDH、AST 较治疗前明显降低，心
电图 ST—T恢复正常 80 例，改善 2 例。
2. 4 其他
2. 4. 1 极化液( GIK) 可促进糖原储存，刺激糖酵解，增
加 ATP生成，改善急性中毒时心肌损伤，其组成为氯化钾 15
g、硫酸镁 25 g ( 或门冬氨酸钾镁 10 ml) 、胰岛素 8 IU 加入
GS液 500 ml中，静脉滴注。抗精神病药物急性中毒所致心肌
损害患者 40 例，给予 GIK静滴后，CK、CK-MB、LDH均较治
疗前有明显降低，T波改变、室性早搏、传导阻滞、ST—T 段
下降的治疗有效率显著高于对照组 ( P ＜ 0. 05) ［12］。
2. 4. 2 1，6-二磷酸果糖 ( FDP) 具有直接供给热能、补充
体液及营养心肌的作用，治疗心肌损伤效果满意，予 FDP 10 g
( 100 ml) 静脉滴注。有机磷农药中毒致心肌损害患者 40 例，
给予 FDP + 维生素 C 治疗后 CK-MB、血清 cTnT 较治疗前
降低［13］。
2. 4. 3 能量合剂 可增加营养，促进受损细胞的生物氧化，
改善能量代谢，加速组织的修复与再生，其组成为维生素 C
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25 ～ 50 g、辅酶 A 100 IU、ATP 40 mg、胰岛素 4 ～ 8 IU，加入
10%GS溶液 500 ml，静脉滴注。有病例报道［14］，32 例有机磷
农药中毒致心肌损伤患者，在中毒 12 h 内给予能量合剂，连
续 3 d内应用 3 次，均可使 Q—T间期恢复正常。
3 抗氧自由基药物
本类药物能阻止过氧化脂质的形成。氧自由基 ( OFＲ)

清除剂超氧化物歧化酶 ( SOD) 和过氧化氢酶 ( CAT) 使心
肌收缩力及心功能有明显改善。目前，抗氧自由基药物大致
分为酶类 ( SOD、CAT、触酶、谷胱甘肽过氧化物酶等) 和非
酶类 ( 维生素 C、维生素 E、泛癸利酮等) 。
3. 1 依达拉奉 ( edaravone，MCI-186)

一种捕获 OFＲ 的活性抗氧化剂，通过其 OFＲ 的清除能
力，减少心肌酶的释放，并通过白介素Ⅱ的较高表达来抑制
心肌细胞凋亡［15］，有利于中毒后损伤心肌的功能恢复。常用
MCI-186 30 mg /次，bid，ivgtt。急性中毒患者经依达拉奉注射
液 30 mg静脉滴注 14 d 后，血清 cTnT、CK 及 CK-MB 等心肌
损伤诊断指标的水平降低，左心室射血分数提高，还能降低

单核细胞趋化蛋白 1 ( MCP1 ) ，使异常心电图出现率明显
减少［16］。
3. 2 泛癸利酮 ( ubidecaremone，辅酶 Q10)
细胞代谢和细胞呼吸激活剂，也是重要的抗氧化剂。可

促进氧化磷酸化反应，保护生物膜结构的完整性，对心肌缺

血有一定保护作用。常用辅酶 Q10 10 ～ 15 mg /次，tid，po;

或辅酶 Q10 5 ～ 10 mg /d，肌内注射和静脉滴注。有报道［17］，
49 例有机磷农药中毒患者，予氯磷定、阿托品，并行血液灌
流及对症支持治疗的基础上加用辅酶 Q10 250 ml，bid，vigtt，
连用 5 d，中毒患者治疗后 1、3、5 天血清心肌酶 CK、CK-
MB、LDH、AST均有所下降。
3. 3 别嘌呤醇 ( allopurinol)
为黄嘌呤氧化酶 ( XO) 抑制剂。国内外学者已研究证

实［18］，别嘌呤醇通过抑制黄嘌呤氧化酶减少氧自由基产生，

可改善心肌钙分布的不平衡状态使细胞内钙水平恢复，增加

心肌收缩力; 降低急性 ST段抬高和肌钙蛋白的峰值，快速恢
复 ST段［19］。
3. 4 其他
维生素 E和维生素 C 可清除体内过多的自由基，提高酶

活性，阻断脂质过氧化的链式反应; 大剂量维生素 C 可保护
心肌细胞，增加心肌收缩力，增加心排血量，降低毛细血管

的通透性，缓解心肌细胞水肿，改善微循环，有利于中毒后

损伤心肌的修复。临床上维生素 E 不宜长期大剂量用药。20

例毒鼠强中毒患者，给予大剂量维生素 C ( 200 ～ 500 mg /kg，
分 2 ～ 3 次静滴) ，用于清除自由基，结果证实及时应用大剂
量维生素 C具有增强机体免疫功能及参与解毒的作用［20］。
4 改善巯基酶活性药物
某些毒物进入体内后与细胞酶系统的巯基结合，抑制酶

活性，影响心肌氧化和能量代谢。N-乙酰半胱氨酸 ( N-acetyl-
cysteine，NAC) 是细胞内还原性谷胱甘肽 ( GSH) 的前体，
含有巯基。有学者经动物实验研究表明［21］，NAC 可通过提高

细胞内 GSH含量而发挥抗氧化作用，使 ST段抬高; 同时，也
具有直接抗过氧化损伤的作用，消除 OFＲ，改善心肌缺血。
74 例急性中毒 ( 有机磷农药、镇静催眠药物、氰化氢等) 所
致心肌损伤患者给予 NAC 治疗 7 d，ALT、AST、BUN、Cr、
IL-18 浓度逐渐下降，提示 NAC可有助于清除体内活性氧自由
基及炎症介质，改善肝肾功能，提高解毒作用［22］。但 NAC具
有多重药理作用，在治疗中毒性心肌损伤的临床应用还需进

一步探讨。
5 减轻钙超载药物
钙在胞质内过度蓄积称为 Ca2 + 超载。有学者认为［23］，

Ca2 +超载在心肌损伤中是 OFＲ损伤和能量代谢障碍的一部分，
胞内 Ca2 +超载是中毒性心肌损伤的因素之一［24］。

Na +-Ca2 +交换蛋白 ( NCX) 和 Na +-H +交换蛋白 ( NHE-1)
的活动是钙超载两个重要因素。目前，临床用 NHE-1 抑制剂
来减轻胞内 Ca2 +超载，从而减轻心肌细胞的损伤。卡立泊来
德 ( cariporide) 具有良好的生物利用度、药物安全性及强效
的 NHE-1 抑制作用，其几乎无毒副作用，其心肌保护效果已
被大量动物实验证实［25］。给予已建立冠状动脉左前降支
( LAD) 缺血再灌注模型的 Wistar 大鼠卡立泊来德 5 mg /kg，
舌下静脉缓慢注射，血清 cTnT、肌球蛋白 ( Mb) 较治疗前下
降，S—T段也有所下降［26］。
6 抗炎性细胞因子药物
研究表明［27］，采取针对中性粒细胞及促炎因子的干预，

可改善心肌损伤。促红细胞生成素 ( EPO) 可显著抑制心肌
组织核因子 κb ( NF-κb) 及肿瘤坏死因子 ( TNF-α) 活化，减
轻局部炎症反应，减少心肌细胞凋亡而保护损伤心肌。有研
究报道［28］，异丙肾上腺素致心肌损伤的大鼠，予 EPO治疗后
心肌酶水平明显减低，证明了促红细胞生成素可以显著减轻

异丙肾上腺素引起的心肌损伤。此外，亦有研究报道，血管
紧张素受体Ⅱ拮抗剂 ( AＲB) 厄贝沙坦可减少血清丙二醛
( MDA) 、肌钙蛋白 ( TNI) 和炎性介质 TNF-α、白细胞介素-6
( IL-6) 表达，减轻炎细胞浸润，改善心肌细胞损伤［29］; 噻唑
烷二酮类胰岛素增敏剂 ( PPAα) 罗格列酮可减少血清 TNF-

α、IL-6、C-反应蛋白、SOD 及 P 物质水平，改善心肌细胞损
伤［30］; 羟甲基戊二酰辅酶 A ( HMG-CoA) 还原酶抑制剂辛伐
他汀可减少 MDA 的生成，对心肌损伤具有明显的保护
作用［31］。
7 中药注射液
7. 1 黄芪注射液
黄芪注射液具有抗氧化损伤，清除 OFＲ，降低脂质过氧

化物含量的作用，使心肌细胞 CK 减少，稳定细胞膜，促进
Na + -K + -ATP酶活性，使细胞内钙降低，保护心肌细胞。43

例有机磷农药中毒性心肌损害患者，给予黄芪注射液 30 ml
( 含黄芪生药 60 g) 加入 5% GS 注射液 250 ～ 500 ml 中静滴，
qd，连用 7 ～ 10 d 后心电图有所改善，CK、CK-MB、LDH、
AST均显著下降 ( P ＜ 0. 05 ) ，且可使 ChE 活性显著恢复 ( P
＜ 0. 05) ［32］。
7. 2 川芎嗪注射液
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能降低肺动脉压、改善机体的缺氧状态，继而有效地保
护损伤心肌。75 例有机磷农药中毒性心肌损害患者，给予川
芎嗪注射液 80 mg，bid，治疗 7 d后心电图有所改善，心肌酶
谱各项指标均下降，且 ChE活性显著恢复［33］。
7. 3 丹红注射液
具有活血、扩冠、抑制血小板凝集、改善心肝肺脑等脏

器的缺血-再灌注损伤等功效，可改善急性 CO 中毒后心肌缺
血状况，迅速改善心肌功能。48 例 CO 中毒心肌损伤患者，
给予丹红注射液 40 ml加入 5%GS注射液 250 ml中静滴，治疗
第 3、7 天较治疗前血清 cTnT显著下降 ( P ＜ 0. 05) ［34］。
7. 4 参麦注射液
能减轻心肌细胞钙离子超载，抑制 OFＲ，对药物性心肌

损害有保护作用。34 例急性有机磷农药中毒性心肌损害患者，
给予参麦注射液 40 ～ 60 ml，qd，ivgtt，患者心电图改善时间、
心肌酶及胆碱酯酶恢复正常时间均较对照组短 ( P ＜ 0. 05 ) ，
中毒 48 h后心肌酶指标较对照组低 ( P ＜ 0. 05) ［35］。
7. 5 舒血宁注射液 ( 银杏叶制剂)
能调节血管张力，改善心脏血液循环及末梢微循环，清

除 OFＲ，具有扩张冠状动脉和拮抗肾上腺素收缩血管的药理
作用，对心肌有保护作用。20 例有机磷农药中毒性心肌损害
患者，给予舒血宁注射液 10 ～ 20 ml 加入 0. 9% NS 注射液 250
ml，qd，连用 7 ～ 14 d后心肌酶谱显著下降，随访 3 ～ 6 个月
患者的心肌酶谱、ChE 均正常，1 例遗留 ST—T 降低，治愈
率 95%［36］。
近年来，中药注射剂不良反应屡见报道，临床应用时应

注意观察不良反应。此外，口服中成药物参松养心胶囊、冠
心丹参滴丸、稳心颗粒可使血清 CK、LDH 及丙二醛含量降
低，使血清 SOD 活性和心肌组织 Na + -K + -ATP 酶活性增加，
推荐应用于中毒性心肌损伤的治疗。
8 结语
中毒性心肌损伤的治疗主要是根据中毒毒物特点和发生

心肌损伤的机制，除采用特效解毒剂等治疗措施外，应及早

给予心肌代谢调节药物，特别是改善心肌能量代谢和抗氧自

由基药物，以提供心肌营养，改善心肌代谢，保护心肌细胞，

增强和改善心肌功能，避免心肌损伤进一步加重或发生恶性

心律失常、心力衰竭、休克，甚至心源性猝死等。
目前，对心肌代谢调节药物的研究和临床应用尚属初步，

有的药物尚无临床应用报告，有待进一步深入系统的研究。
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·短篇报道·
2001—2013 年深圳市西乡街道
职业病发病情况分析
谌阿璟，钟六珍，朱岸平

( 深圳市宝安区西乡预防保健所，广东 深圳 518000)

为掌握本辖区职业病发病情况和特征，探索职业病危害

的干预方法，对辖区 2001—2003 年职业病发病情况进行统计
分析。
1 对象与方法
按照全国统一的职业病中毒和职业病报告卡对 2001—

2013 年间深圳市西乡街道职业病患者信息进行分类汇总，并
采用 Excel2003 对相关数据进行整理和分析。
2 结果
2. 1 职业病发病概况

2001—2013 年本辖区共确诊职业病病例 64 例，以 2008
年和 2010 年发病人数最多，分别达到 12 例和 14 例，占病例
总数的 15. 1%和 19. 2%。详见表 1。
表 1 2001—2013 年深圳西乡街道职业病发病情况

年份 例数 年份 例数 年份 例数

2001 2
2002 0
2003 4
2004 1
2005 7

2006 6
2007 5
2008 12
2009 4
2010 14

2011 2
2012 3
2013 4
合计 64

2. 2 职业病患者性别年龄分布
在此期间，本辖区职业病病人的发病年龄为 16 ～ 56 岁，

平均 30. 6 岁， ＜ 50 岁者占 96. 9%。男性 41 例、女性 23 例。

2. 3 职业病种类分布
本辖区内职业病种类涉及尘肺病、职业性化学中毒 ( 三

氯乙烯、正己烷、苯、甲醇、氯气、职业中毒性肝病) 、职业
性皮肤病 ( 化学性皮肤灼伤) 、职业性眼病 ( 化学性眼部灼
伤) 、职业性耳鼻喉口腔疾病 ( 噪声聋) 、职业性肿瘤 ( 苯所
致白血病) 等 6 大类 11 种。其中以职业性化学中毒发病人数
最多 ( 34 例，占 53. 1% ) ; 其次为尘肺病，共 14 例，占
21. 9% ; 其余为苯中毒致白血病 5 例，噪声聋 5 例，化学性
皮肤灼伤和眼灼伤分别为 5 例、1 例。职业性化学中毒以三氯
乙烯、正己烷中毒为主，分别是 15 例和 11 例，2008 年以后
与苯相关的职业病有上升趋势。死亡病例中有 3 例为三氯乙
烯中毒、2 例尘肺病、1 例苯所致白血病。
2. 4 职业病的行业分布

2001—2013 年间本辖区职业病累计发病例数最高的是电
子行业，共 27 例，占 42. 19%，其次为电镀、五金、塑胶行
业。死亡病例中电子行业 4 例、五金行业 2 例。三氯乙烯中
毒分布在电子、五金、电镀行业。正己烷中毒多集中在电子
行业，尘肺病发病以建材、五金行业为主。
3 讨论

2001—2013 年辖区内职业病以三氯乙烯、正己烷为主的
职业性化学中毒居首，这与本辖区产业结构的自身特点有关，

与全国其他传统工业区工业结构存在差异性。
职业性化学中毒比较突出的是三氯乙烯、正己烷中毒。

由于电子行业多为劳动密集型，一旦通风不畅极容易导致群

体性中毒。2010 年辖区一家电子厂的空调车间，有 9 人同时
诊断为正己烷中毒。三氯乙烯中毒是辖区内死亡比例最高的
职业病危害，死亡病例占总死亡人数的 50%。2008 年以后与
苯相关的职业中毒有上升趋势，应引起充分关注。
综上分析，在辖区职业病防治工作中，应加大监督管理

力度，尤其是加强对三氯乙烯、正己烷、苯、粉尘等重点职
业病危害因素和电子、五金、电镀等重点行业的监管及监测，
进一步建立和完善有效的职业病防治部门的监管机制，消除

职能交叉引发的问题，减少职业病的发生。
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