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　　摘要:介绍 1 例石棉肺合并恶性胸膜间皮瘤患者的临床

资料 、 胸膜活检病理结果 , 探讨恶性胸膜间皮瘤的病因。
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1　病例介绍

患者 , 女 , 65 岁 , 1958 ～ 1989 年在北京某石棉厂任操作

工 , 接触温石棉 31 年 , 车间空气中石棉浓度超标 , 同工种恶

性胸膜间皮瘤发病情况不详。 1996 年诊断为 Ⅰ期石棉肺。因

间断左侧胸痛 14 年 , 加重 10 月 , 于 2005 年 3 月 29 日入院。

患者 14年前出现左侧胸痛 , 呼吸时加重伴低热 , 胸片示左侧

肋膈角变钝 , 在我院呼吸科诊断左侧结核性胸膜炎 , 给予利

福平 、 雷米封 、 乙胺丁醇三联抗痨 1 年以上 , 无胸痛和发热。

此后反复发作 3 次 , 多次胸片 、 CT、 胸腔 B 超检查示左侧少

量胸腔积液 、 胸膜增厚伴包裹积液 , 因胸水量少且包裹 , 胸

膜腔穿刺未抽到胸水。每次均抗痨治疗后症状缓解 , 胸水量

减少 , 疗程在1 年以上 , 于 1998 年停服抗痨药。 10 个月前患

者再次出现间断左侧胸痛 , 向后背放射 , 呼吸时疼痛加重 ,

伴间断低热 (T<38℃)、 气促 、 咳嗽 、 咳白黏痰 , 体重减轻约

10 kg 。查体:T 36℃, 意识清楚 , 精神好 , 全身浅表淋巴结未

及肿大 , 气管居中 , 左侧胸廓较右侧略塌陷 , 左侧叩诊浊音 ,

呼吸音减低 , 右侧叩诊清音 , 呼吸音清晰 , 左侧支气管语音

较右侧增强 , 心脏 、 腹部检查未见异常 , 双下肢不肿。辅助

检查:胸片示两侧胸膜增厚 , 两肺多发团块影 (见图 1)。胸

部CT 示左侧脏壁层胸膜可见多发软组织密度影 , 边缘不规

则 , 增强后内可见不规则新生血管 , 左肺局部呈实变影 , 右

肺野可见多发大小不等 、 形态不规则的结节影 , 边界不清。

左胸壁下 、 主动脉弓旁可见增大淋巴结 , 两侧胸膜增厚 , 左

侧胸膜腔可见少量积液 , 右侧胸膜斑。诊断:左侧恶性胸膜

间皮瘤 、 双肺多发转移瘤 、 纵隔内淋巴结增大 、 右侧胸膜斑

(见图 2)。 CT 引导下胸膜活检病理:光镜下肿瘤细胞呈立方

形 , 顶部呈圆屋顶状 , 个别细胞胞浆中有空泡 , 肿瘤细胞呈

单行排列或呈腺样结构 , 在纤维组织内浸润性生长 (见图 3)。

免疫组化示角蛋白 (++), 钙网素 (++), 癌胚抗原

(-)。于 2005年 4 月 28日明确诊断为恶性间皮瘤 (钙网素为

恶性间皮瘤细胞特异性标志物)。恶性肿瘤特异性生长因子 72

U/ml(>64 U/ml为阳性), 血沉 72 mm/h。心脏彩超 、 腹部超

声 , 血生化 、 AFP、 CEA、 CA19-9 、 CA-125、 血清铁蛋白 、 痰

查肿瘤细胞 、 抗酸杆菌及 PPD试验均未见异常。
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图 1　X线胸片

图 2　胸部CT片

图 3　胸膜活检病理片

2　讨论

大量流行病学和动物实验证实石棉是恶性胸膜间皮瘤最

重要的致病因素。 国外研究发现石棉接触者恶性胸膜间皮瘤

的患病率比一般人群要高得多 , 50%的间皮瘤患者有石棉接触

史。而国内文献报道和临床中石棉肺合并恶性胸膜间皮瘤少

见。我们检索了国内 1982 ～ 2005 年文献报道的恶性胸膜间皮

瘤共3 008例 , 其中与石棉接触有明确关系者 386 例 , 占

12.83%, 与国外报道有较大的差别。提示恶性胸膜间皮瘤的

病因是多方面的 , 包括接触毛沸石 、 结核性胸膜炎疤痕 、 慢
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性炎症 、 病毒感染 、 胸部放疗及遗传等[ 1] 。本患者虽既往以

结核性胸膜炎抗结核治疗 , 临床表现有一定程度的改善 , 但

多次复发 , 不除外肿瘤性积液的可能。本次入院依据病史 、

临床表现 、 辅助检查可以明确诊断为恶性胸膜间皮瘤。 患者

接触石棉 31年 , 从接触到确诊为 47 年 , 符合石棉致恶性胸膜

间皮瘤的发病规律 (从接触到发病为 30 ～ 40 年 , 高发年龄为

50 ～ 70岁)[ 2] , 考虑病因与石棉接触有关。本例提示对有石棉

接触史的胸腔积液患者 , 应警惕恶性胸膜间皮瘤的可能 , 防

止误诊。因患者已出现肺内转移 , 丧失了手术机会 , 转入肿

瘤科进行联合化疗 (卡铂和紫杉醇), 但预后较差。
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辛硫磷和氰戊菊酯混配农药中毒致死 1例分析
Analysis on a death case caused by mixed pesticides of phoxim and fenvalerate
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　　摘要:患者自服 “索虎” 农药 2 支 (20 ml), 经抢救无效

死亡。事后查明所服为辛硫磷和氰戊菊酯混配农药。其死因

除该农药的毒性外 , 还与临床表现不典型 、 溶剂和饮酒等因

素有关。
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1　病例资料

患者 , 女 , 37 岁 , 2004 年5 月22 日晨7:00 因家庭纠纷自

服 “索虎” 农药2 支并饮白酒约 200ml。近9:00 家属发现其卧

床未起且意识恍惚 , 即请一乡医予以能量合剂在家中输液治

疗。后得知其自服了农药 , 遂于12:00 左右送至当地医院。当

时查体:BP 116/ 70 mmHg , 意识模糊 , 酒味浓烈 , 面色红 , 两

瞳孔等大等圆 , 直径约 2.5 mm , 对光反射存在 , 颈软 , 心率

98 次/ min , 律齐 , 两肺未闻及明显湿 音 , 腹平软 , 肝 、 脾

未触及 , 病理性反射未引出。查血常规 、 心电图正常 , 血胆

碱酯酶 58 U (血清-纸片法 , 正常参考值 30 ～ 80 U)。初步诊

断:(1)乙醇中毒 , (2)农药中毒? 给予清水10 000 ml洗胃 ,

静脉注射阿托品 1 mg/次。予以输液 、 利尿 、 保肝 、 保护胃黏

膜等对症治疗处理 , 患者一直呈昏睡状态。 13:30 查体:T

36.7℃, P 106 次/min , BP 100/65 mmHg , 意识模糊 , 呼吸慢而

有鼾音 , 两肺呼吸音粗 , 可闻及湿性 音 , 肌张力低。

14:00 , 患者呼吸困难 , 小便失禁 , 心律不齐 , 两肺满布湿

音 , 生理反射消失 , BP 98/38 mmHg , 两侧瞳孔直径约 4 mm ,

对光反射消失。立即给予纳络酮 、 呼吸兴奋剂 、 利尿剂等药

物治疗。 14:10 呼吸 、 心跳停止 , 予以心肺复苏;14:25 抢救

无效死亡。病程中没有发现呕吐 、 瞳孔缩小 、 大汗 、 流涎以

及肌束震颤等症状和体征。

事后当地公安刑侦部门介入调查 , 证实死者确实服 “索

虎” 农药 2支 , 饮白酒约 200 ml , 并提取相关物证。其中 “索
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虎” 包装盒上只有英文标识 fenvalerate、 phoxim , 说明书仅介绍

了使用方法 , 未标注成分和配方 。对死者的尸体检验表明 ,

全身未检见致死性损伤 , 无机械性窒息表现 。

经有关主管部门对生产该农药的某公司进行查询 , 该农

药为 25%辛氰乳油 (V/ V), 每支10 ml , 其中辛硫磷含量20%

(98%原药), 氰戊菊酯含量 5% (90%原药)。 由此推算患者

总共服辛硫磷 4 ml (约3 920 mg)、 氰戊菊酯 1 ml (约900 mg)。

2　死亡原因分析

该例有明确的毒物接触史 , 包装盒上的英文标识能够证

实系含有机磷的混配农药。 从临床表现的演变分析 , 患者死

于肺水肿 , 呼吸 、 循环衰竭。该例的死亡有如下几点特殊性。

2.1　混配农药的毒性增强。氰戊菊酯 (fenvalerate)属中等毒

性的广谱拟除虫菊酯类杀虫剂 , 大鼠急性经口 LD50为 375.10

mg/kg;对细胞膜功能的影响和干扰钠离子通道 , 造成膜结构

和通透性改变 , 膜内外离子转运平衡失调 , 最终引起神经传

导阻滞是其中毒的主要机制。中毒的特征性表现有口唇及四

肢麻木 、 肌肉震颤 、 肌肉阵挛等 , 严重者出现抽搐 、 昏迷及

肺水肿。辛硫磷 (phoxim)属低毒有机磷类杀虫剂 , 大鼠急性

口服 LD50为1 150.30 mg/ kg。其中毒的主要机制是抑制体内乙

酰胆碱酯酶引起急性胆碱能兴奋或危象。典型症状和体征主

要有特殊大蒜臭气味 、 瞳孔缩小 、 大汗 、 流涎以及肌束震颤 、

呼吸困难 、 肺水肿及意识改变等。以上两种农药混配后 , 予

实验大鼠口服 , 毒性呈相加作用 , 且是预期毒性的 1.5 倍[ 1] ;

应用于实验昆虫 , 也具有较强的增效杀虫作用 , 共毒系数为

237[ 2] 。混配增毒的原因可能是拟除虫菊酯类的降解及氧化解

毒需依赖酯酶和机体的氧化酶系 , 而硫代硫酸酯类的辛硫磷

既抑制酯酶 , 又在体内氧化增毒时大量占用肝内的多功能氧

化酶 , 从而使拟除虫菊酯类农药毒性增强。

2.2　缺乏典型的临床表现 , 这是该例最主要的特点。有机磷

与拟除虫菊酯类混配 , 动物染毒后一般首先出现胆碱能症状 ,

继而出现拟除虫菊酯类症状 , 且潜伏期短 、 死亡较快 , 但症

状持续时间较单剂相对为长。值得指出的是 , 辛硫磷与氰戊

菊酯混配给药后实验动物会发生一过性肌无力 , 甚至瘫痪[ 1] 。

对此类混配农药中毒者 , 应先按有机磷中毒处理 , 然后给予
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