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正己烷中毒临床概述

邝守仁

(广东省职业病防治院临床科 , 广东　广州　510300)

　　摘要:复习了急 、 慢性正己烷中毒的文献 , 并概述了该病临床表现 、 神经电生理的改变 、 诊断 、 治疗及预后等
的特点。
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An outline of n-Hexane intoxication in human beings

KUANG Shou-ren

(Guangdong Prevention and Treatment Center for Occupational Diseases , Guangzhou 510300 , China)

Abstract:References of acute and chronic n-hexane intoxication were revivewed , all the features including the clinical manifesta-

tions , electrophysiological changes and the diagnosis , treament and prognosis of the poisoning were summarized in the paper.
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　　正己烷是神经毒物 , 工业上主要用于工业粘胶配制 、 除

污 、 干洗 、 油脂萃取 、 制鞋 、 制球 、 印刷 、 油漆 、 制药 、 家

具制造及电器制造等。 1957 年意大利报道了首例极可能是慢

性正己烷中毒的 “制鞋匠中毒性周围神经病” , 嗣后类似病例

陆续发生;70 年代前职业性正己烷中毒多集中在发达国家 ,

其后渐转向第三世界[ 1, 11 ～ 14 , 20] ;1990 年起国内先后出现急性

和慢性正己烷中毒的病例报告[ 2 ～ 4] 。这些中毒病例的不断出

现改变了以往认为正己烷低毒的观念 , 卫生标准也一再修改 ,

如美国 ACGIH 1996 年公布的正己烷 TLV (176mg/ m3)的安全

性也受到质疑。

1　急性正己烷中毒

人类一次口服 50g 正己烷可致死;经呼吸道吸入中毒时

表现为急性中毒性脑病和粘膜刺激症状。国内报道的 7 例急

性吸入正己烷后 , 短时内即出现头胀 、 头痛 、 恶心 、 呕吐 、

胸闷 、 四肢乏力以及球结膜和咽部充血等粘膜刺激症状;3 例

出现昏迷 , 其中 1 例急性期过后下肢无力和对称性肢端麻木

长达7 个多月。正己烷染毒动物可有肝功能异常 , 但此 7 例

急性中毒无明显肝损害
[ 2, 3]

。

处理原则同一般急性化学物中毒。皮肤污染处用大量清

水清洗 , 眼部可用温水冲洗 , 伴畏光 、 流泪 、 眼肿胀和疼痛

者需眼科进一步检查处理;口服量不大者不一定要洗胃 , 但

可口服活性炭 , 必要时可用泻盐。

2　慢性中毒

2.1　病理

正己烷在人体内主要分布于富含脂类的肝 、 血液和神经

组织中;所致周围神经病的病理改变主要是远端神经粗纤维
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轴索内出现因神经丝增生 、 积聚和缠绕而成的团块 , 内中充

斥大量糖原颗粒;轴索明显肿胀 , 髓鞘变薄 , 从结处退缩并

出现节段性脱失。其所支配的肌肉可有失神经萎缩和灶性退

行性-炎性改变。正己烷或 2 , 5-己二酮染毒的大鼠心肌有形

态学变化[ 5 , 6] , 纹状体有类似帕金森氏病的改变[ 8 ～ 10] 。曾报

道 2 例帕金森病有正己烷接触史 , 但正己烷和帕金森病的关

系仍有待探讨。

2.2临床表现

主要临床表现为周围神经病 , 多属感觉-运动障碍型 , 也

有以运动或感觉障碍为主的病例 , 接触后 1 至数月即可发病 ,

常先有食欲减退 、 消瘦 、 四肢 (尤其是下肢)无力 , 随后出

现四肢对称性感觉异常如麻木等;体检有四肢痛触觉和音叉

震动觉减退 , 肌腱反射减弱或消失 , 肌力减退 , 严重者有四

肢肌萎缩和瘫痪 , 脱离接触后约 3 个月内病情仍可继续恶化;

病程一般为 6至 30 个月 , 部分患者有肌萎缩等后遗症[ 11～ 14] 。

正己烷还可损害神经行为功能 , 如正己烷工人的躯体晃动频

率分析 (postural sway frequency analysis)提示有前庭-小脑和脊

髓-小脑传入通道损害[ 15] 。 以 Graham-Kendalls和 Benders心理

测试 、 脑电图以及周围神经传导速度测定对接触溶剂汽油 、

甲苯及正己烷混合物的鞋厂工人作调查 , 发现有脑电图异常

和智力损害 , 提示枕部皮层功能受损;接触含正己烷 、 甲苯 、

二甲苯 、 正乙酸丁酯和甲基异丁基甲酮的油漆工人的连续操

作 、 图形比较和记图能力均明显变差 , 提示有视觉持留和认

知能力减退[ 16] , 由于上述的观察对象同时也接触其他有机溶

剂 , 其影响难以排除。

正己烷可能具心脏毒性 , 正己烷离体灌注的大鼠心脏和

染毒的大鼠心肌 , 其心室纤颤阈以及镁 、 钾和锌水平均降低 ,

补充镁和钾后心室纤颤阈仍然异常[ 5, 6] 。 30 名接触正己烷 、

二甲苯和甲苯混合物的工人的心电图显示心脏自律性神经 ,

尤其是副交感神经兴奋性有改变[ 7] 。慢性正己烷中毒可引起
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眼损害 , 主要为获得性的蓝-黄色谱辨色力下降 , 视力下降 、

视野缩小 、 黄斑病变 、 视神经炎和萎缩等 , 有认为是包括正

己烷在内的有机溶剂中毒的早期迹象 , 其机制可能是视觉受

体的脂质 (receptor lipids)受损;另观察到视觉诱发电位和视

网膜电图异常 , 提示小脑内轴索传导受阻和视传入通道的轴

索变性。正己烷有强烈的去脂和刺激作用 , 皮肤反复接触可

出现发凉 、 潮红和粗糙等。

2.3　实验室检查

神经-肌电图检查是正己烷中毒所致周围神经病最重要的

诊断手段。其改变主要为神经原性损害。发病过程中神经-肌

电图各种异常的出现次序常为:感觉动作电位幅度下降※运

动动作电位幅度下降※运动传导速度减慢和远端潜伏期延

长[ 13] , 其次诱发电位和中枢神经传导也可异常[ 17 , 18] 。神经-

肌电图的改变常出现于临床体征之前 , 而消失反较迟 , 异常

程度一般与病情平行 , 脱离接触后约 3 个月内亦可继续恶化 ,

然后转入恢复 , 个别病例遗留永久性电生理损害。

2 , 5-己二酮为正己烷代谢产物 , 其尿中含量与正己烷接

触程度相关 , 可作为接触指标[ 19] , 非接触者的尿中浓度平均

为 (0.45±0.20)mg/L;有报道尿中 2 , 5-己二酮浓度为 3mg/

gCr时 , 所吸入的空气正己烷浓度约为 176mg/m3;另一项研究

观察到空气正己烷浓度为140.8mg/m3 时 , 尿2 , 5-己二酮约为

2.2gm/ L[ 20] 。混合接触某些有机溶剂如甲基乙基酮时 , 正己烷

的生物转化受影响 , 体内 2 , 5-己二酮浓度可稍降低[ 21] ;但同

时接触正己烷 、 己烷同分异构体 、 丙酮及甲苯时 , 空气和呼

出气中正己烷浓度与尿 2 , 5-己二酮之间的相关系数仍达

0.936[ 22] 。吸入含正己烷 32 ～ 500mg/m3、 2-甲基戊烯 11 ～

250mg/ m3和 3-甲基戊烯 10 ～ 204mg/ m3 的混合气体时 , 尿 2 ,

5-己二酮含量和正己烷浓度仍密切相关 , 故仍是可靠的正己

烷接触指标。

2.4　诊断和治疗

慢性正己烷中毒的诊断须根据正己烷接触史 、 神经系统

症状和体征 、 神经肌电图改变 , 结合现场劳动卫生学调查资

料 , 并与其他类似疾病鉴别后作出。本病无特效解毒药物或

疗法 , 其治疗原则上可参考其他原因所致的多发性周围神经

病。普通病例的恢复需数月 , 严重者需 1 年以上 , 个别病例

可有四肢肌萎缩和长期神经-肌电图异常等后遗症。

3　混合接触其他有机溶剂时正己烷中毒周围神经病的病因问

题

工业用正己烷常混有正己烷的同分异构体 、 戊烷 、 庚烷 、

环己烷及甲基乙基酮等杂质 , 其杂质常被疑为周围神经病的

病因之一 , 目前的研究结果认为这些杂质可分为如下两类。

3.1　无正己烷样神经毒性的有机溶剂

用 (1)纯甲基乙基酮 、 (2)纯正己烷 、 (3)正己烷

(90%)和甲基乙基酮 (10%)混合物等 3 组溶剂分别处理大

鼠 , 结果组 (1)的大鼠正常 , 但组 (2)和组 (3)均出现神

经病变 , 证实甲基乙基酮无神经毒性。一组己有神经-肌电图

异常的正己烷工人 , 改接触空气浓度为 6.45～ 272.19mg/ m3 的

环己烷 , 1 年后顺利康复 , 提示环己烷既无正己烷样毒性 , 亦

不影响正己烷中毒所致神经-肌电图异常的恢复[ 23] 。同时接触

正己烷和二甲苯时 , 正己烷的神经毒性可被二甲苯所抑制。

汽油的非正己烷组分常被疑有正己烷样神经毒性。有实验以

(1)645mg/ m3 的正己烷 、 (2) 258mg/m3 的正己烷 、 (3)

645mg/m3的正己烷加汽油以及 (4) 258mg/m3 的正己烷加汽

油等 4 组溶剂分别使大鼠吸入染毒 , 结果尾神经轴索和髓鞘

的病变严重程度依次为组 (1)、 组 (2)、 组 (3)以及组 (4);

提示此实验用的汽油内的某些非正己烷组分减轻了正己烷的

神经毒性。另一项大鼠实验证实正戊烷 、 正庚烷以及正己烷

的同分异构体也无正己烷样神经毒性。

3.2　具正己烷样神经毒性的有机溶剂

16 名工人使用含正庚烷 (占 35%)、 乙酸乙酯 、 环己烷和

甲基乙基酮的粘胶 , 其生产环境空气正庚烷浓度<100mg/ m
3
,

结果无神经损害 , 但工作周结束时 , 尿中检出 2 , 5-己二酮 ,

由此推测在同时接触某些有机溶剂的条件下 , 庚烷可被诱导

生成2 , 5-己二酮而产生神经毒性[ 24] 。大鼠实验证实甲基环庚

烷 、 2-甲基庚烷及 3-甲基庚烷均具有一定程度的正己烷样神

经毒性 , 其毒性大小的排列为:正己烷>甲基环庚烷≥2-甲

基庚烷和 3-甲基庚烷。
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一氧化氮与急性肺损伤

宋蔚忠 , 夏亚东

(军事医学科学院毒物药物研究所 , 北京　100850)

　　摘要:从肺部NO的生物学作用 、 NO在急性肺损伤中的作用及 NO 与肺损伤多个环节的相互作用等几方面 , 概述

了NO与急性肺损伤的关系。
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Nitric oxide and acute lung injury

SONG Wei-zhong , XIA Ya-dong

(Institute of Pharmacology and Toxicology , Academy of Military Medical Sciences , Beijing 100850 , China)

Abstract:The relationship between nitric oxide and acute lung injury was generally described in this review , including the biologi-

cal effects of nitric oxide in the lungs , the role of nitric oxide in acute lung injury and the interaction of nitric oxide with various links of

lung injury.
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　　急性肺损伤是指由各种原因引起的急性呼吸衰竭 , 外源

性化学物 、 创伤 、 败血症等是最常见的病因。急性肺损伤病

死率高 , 其发生和发展的机理尚不十分清楚。一氧化氮 (ni-

tric oxide , NO)是哺乳动物体内一种重要的生物介质 , 近年研

究发现 , NO与急性肺损伤的多个致病环节均有密切关系 , 在

某些急性肺损伤中起重要作用 , 这为揭示急性肺损伤的致病

机理开辟了一条新的途径。本文拟就近几年有关 NO 与急性肺

损伤关系的研究作一概述。

1　肺部 NO的来源及生物学作用

NO是一种结构简单的小分子化合物。 1987 年 , Palmer
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等[ 1]首先确认血管内皮舒张因子是 NO或 NO相关化合物 , 并

发现血管内皮细胞能产生 NO , 随后的研究表明 , 哺乳动物体

内多种组织 、 细胞都能产生NO。肺部细胞种类复杂 , 共有 40

多种细胞 , 业己证实 , 肺的血管内皮细胞 、 巨噬细胞 、 平滑

肌细胞 、 上皮细胞 、 肥大细胞 、 成纤维细胞等都能产生

NO[ 2] , 它们均是以左旋精氨酸和氧为底物 , 在一氧化氮合成

酶 (nitric oxide synthase , NOS)及辅助因子的作用下 , 生成 NO

和左旋胍氨酸。

NO生物学作用广泛 , 它在肺部的生物学作用主要有以下

几个方面:(1)NO是体内重要的舒血管物质 , 它能激活细胞

膜上可溶性鸟苷酸环化酶 , 催化 cGMP生成 , 使血管平滑肌舒

张 , 乙酰胆碱 、 缓激肽等强舒血管物质均是通过 NO介导扩张

血管;肺部血管内皮细胞释放的 NO对维持肺血管舒张具有重

要作用。血管内皮细胞对周围环境变化发生反应 , 通过内源
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