
部分病人有散在或灶状淋巴及单核细胞浸润 , 肾小管呈多灶

或大片萎缩 , 部分肾小球呈缺血性基底膜皱缩及缺血性硬化 ,

小动脉管壁增厚 , 管腔狭窄;免疫荧光阴性;电镜下肾间质

有大量束状的胶原纤维 , 肾小管基底膜增厚 、 萎缩 , 肾小管

结构破坏。详见表 1 。

表 1　21 例马兜铃酸肾病患者临床资料

服用药物 例数
收缩压

(mm Hg)

舒张压

(mm Hg)
尿 Pr 尿 SG

尿渗透浓度

(mmol/ L)

血 BUN

(mmol/ L)

血 Hb

(g/ L)

血 Cr

(μmol/ L)

血ALB

(g/ L)

左肾长径

(cm)

右肾长径

(cm)

龙胆泄肝丸 5 157±24 86±14 +～ ++ 1.010±0.005 350±40 21.76±9.27 62±9 539±194 25±4 7.9±0.9 8.1±0.8

冠心苏合丸 9 168±26 90±16 +～ ++ 1.011±0.004 310±50 23.43±10.0 57±10 435±210 26±3 7.8±1.1 8.0±0.9

珍珠暗疮片 3 129±11 76±9 ±～ ++ 1.009±0.001 290±10 19.97±11.26 61±9 559±112 26±5 8.1±1.2 8.0±1.1

耳聋丸 2 149±21 88±15 ±～ ++ 1.012±0.003 320±40 26.32±5.71 59±3 496±232 24±2 7.2±0.8 7.9±0.3

妇科分清丸 2 131±15 71±19 +～ ++ 1.010±0.004 340±60 20.63±7.64 62±8 453±216 26±4 8.3±0.7 7.8±0.4

2　治疗与转归

本组患者中 , 5 例衰竭期病人予血液透析治疗;10 例给予

非透析保守治疗共追踪 1～ 20 个月 , 其中 3例肾功恶化进入尿

毒症期 , 4 例病情稳定 , 3 例失访;6 例血 Cr 225.9 ～ 380.1

μmol/L患者 , 予强的松 30 ～ 40 mg/d 口服 , 4 周后逐渐减量 ,

半年内减至维持量 10 mg/d 口服 , 随访 1～ 18 个月 , 其中 4 例

病情稳定 , 2 例失访。

3　讨论

慢性马兜铃酸肾病患者多在较长期间内小量服含马兜铃

酸药物后发生 , 其病理表现为寡细胞性肾间质纤维化;临床

以慢性进行性肾衰竭为主要表现 , 早期主要以肾小管功能损

害为主 , 晚期可出现肾小球功能损害表现 , 且贫血出现早 ,

常与肾功能损害程度不平行 , 可能与肾脏合成红细胞生成素

的位点较早即受损伤有关[ 2] 。

目前 , 马兜铃酸肾病的发病机制尚不完全清楚。国内尹

广等[ 3]最先提出AA 具有 “胞浆毒性” , 能滞留于胞内致肾损

害。近年来 , 有实验显示[ 4] , 细胞外基质 (ECM)成分在肾间

质内蓄积是发生肾间质纤维化的基础;AA 刺激后肾组织内促

ECM合成及抗 ECM 降解因子增加 , 导致 ECM 合成及降解失

衡 , 使 ECM 蓄积于肾间质 , 是肾间质纤维化的主要原因。

马兜铃酸肾病目前尚无成熟的治疗方案 , Vanherweghem

等[ 5]报告 , 给予慢性 AAN 病人泼尼松治疗 , 1 年后治疗组血

液 Cr明显低于未治疗组。本院也应用类固醇激素治疗轻度

(Cr<265 μmol/ L)慢性马兜铃酸肾病 , 亦取得延缓肾损害进展

的疗效 , 这可能与类固醇激素对体内促纤维化因子具有拮抗

作用有关。一些动物实验显示 , 具有抗纤维化作用的中药方

剂也能延缓慢性马兜铃酸肾病的肾损害进展[ 6] , 但仍需临床

验证。如病变已进展至尿毒症期 , 则只能进行肾脏替代治疗。
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药源性慢性砷中毒 1例报告

A case of a drug-induced chronic arsenic poisoning
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　　摘要:报道 1例便秘患者由于长期大量口服牛黄解毒片 、

逐渐出现掌跖角化 , 皮肤色素改变 , 双下肢水肿 、 无力 、 麻

木 、 行走困难及尿砷异常增高等慢性砷中毒表现 , 经停用牛

黄解毒片 、 驱砷等治疗 , 病情痊愈。 同时分析了慢性砷中毒

原因 , 并强调合理科学的管理和应用中成药的重要性。
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2005 年11月我院收治 1 例药源性慢性砷中毒患者 , 现报

告如下。

1　病例介绍

患者 , 女 , 32岁 , 会计 , 本科文化 , 已婚。 1997 年 11 月
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因便秘开始口服牛黄解毒片 , 每次 4 片 、 8 片或 12 片不等 ,

每日 3次 , 2001 年 11月发现掌跖角化 , 2002 年 11 月皮肤色素

改变 , 2005年 10月出现双下肢水肿 、 无力 、 麻木及行走困难。

4 年来 , 先后在多家医院住院治疗 , 诊断不明。 2005 年 11 月

11 日我院医师会诊怀疑慢性砷中毒转入我院 , 入院后方停止

服用牛黄解毒片。 患者职业和生活中不接触砷或含砷物品 ,

居住环境无砷和砷化合物污染。

查体:BP 110/ 70 mm Hg;P 70 次/ min , T 36.6℃;意识

清 , 查体合作;浅表淋巴结无肿大;心肺查体无明显阳性体

征;肝脾无肿大 , 腹软无压痛。 面部 、 颈部 、 躯干 、 前胸后

背散在灰黑色色素沉着 , 其间夹有点状的色素脱失斑 , 呈雨

滴状改变 , 双手掌及足跖均可见约米粒大的黄色角化性丘疹 ,

较弥漫。足跟底部较厚片状角化 , 伴有皲裂 , 压痛明显;手

指甲有mees 纹。双下肢水肿。神经系统检查无异常。

实验室检查:RBC 2.38 ×1012/L , WBC 3.35×109/L , 分类

正常 , Hb 82 g/ L , PLT 123 ×109/ L。尿砷 13.61 μmol/L , 尿汞

0.005 μmol/ L , 尿铅 1.64 μmol/L , 尿铊阴性。肝功 、 肾功正

常。甲肝 、 丙肝及两对半阴性。铁染色及 Ⅰ 型 、 Ⅱ型铁幼粒

细胞正常。骨髓穿刺检查未见异常。免疫检查抗核抗体阴性 ,

抗双链 DNA 抗体阴性。热溶血试验 、 冷溶血试验 、 酸性溶血

试验 、 蔗糖溶血试验 、 Rous试验及广谱 Combs 试验未见异常。

心肌酶谱正常。凝血功能及血沉均正常。 B超 、 ECG 正常。手

掌角化丘疹处取标本行病理检查示:轻度角化亢进。脑电图 、

肌电图正常。X 线胸片心肺未见异常。

诊断:药源性慢性轻度砷中毒。

治疗: (1)停止服用牛黄解毒片 , 避免三氧化二砷继续

进入体内;(2)驱除体内砷 , 二巯基丙磺酸钠 0.25 im 每周一 、

二 、 三肌内注射 , 直到尿砷达到正常参考值;(3)保护肝功 ,

适量补充铁 、 叶酸 、 B族维生素和改善血液循环等。

2　结果

经过 3 个月的治疗 , 便秘症状消失。掌跖角化脱落及软

化 , 手掌仍然存有散在米粒大的黄色角化性丘疹 , 足跟底部

片状角化变薄 、 范围缩小 , 皲裂及压痛消失 , 手指甲 mees 纹

和双下肢水肿消失。 面部 、 颈部 、 躯干 、 前胸后背散在灰黑

色色素沉着变淡 , 其间点状的色素脱失斑已不明显。 实验室

检查血常规 、 肝功 、 尿砷 、 尿汞 、 尿铅均正常。

3　讨论

牛黄解毒片为常用药 , 主要用于口干舌燥 、 咽喉肿痛 、

便秘等上火的治疗 , 具有清热泻火解毒的功效。 其成分由牛

黄 、 雄黄 、 石膏 、 大黄 、 黄芩 、 桔梗 、 冰片 、 甘草等 8 味药材

组成 , 其中雄黄占 8 种中药成分的 6.4%, 其主要成分为三硫

化二砷 , 含砷约 75%, 遇热易分解氧化变成有剧毒的三氧化

二砷。根据本例患者病史 、 临床表现 、 治疗结果诊断为慢性

砷中毒无疑。

《中国药典》 1995年版规定牛黄解毒片用法为:3 片 , bid

或 tid , 但未明确规定疗程。一般认为中成药毒副作用小 , 自

行加大服药剂量和疗程是常有之事。 本患者便是如此 , 用药

时间长达 4年。由此提示我们 , 常规使用中成药可能毒副作用

小 , 但随意超剂量 、 长期服用毒副作用可变大。药店对此类

可致砷中毒的药品 , 有责任提示购买者按规定剂量和疗程服

用;药品生产厂家应特别标明不可长期服用;相关部门对有

毒中药品种管理和使用须加强 , 使其更科学 、 更规范。

本例患者较长时间就医但诊断不明 , 笔者认为临床医师

对砷中毒临床表现认识不足是主要原因 , 同时 , 也与医师对

牛黄解毒片所含成分认识不够有关 , 以至于在问诊过程中 ,

对其 “长期服用牛黄解毒片治便秘” 的事实未引起重视 , 导

致某医院在治疗黑皮病过程中患者仍继续服用该药。因此 ,

临床医师有必要加强对中成药成分的了解 , 并避免长期和/或

超剂量服用。

此外 , 在此提醒医务工作者和患者 , 中医药中雄黄是应

用最多的矿物药之一 , 除牛黄解毒片可致砷中毒外 , 六神丸 、

抗白丹 、 复方青黛片 、 安宫牛黄丸 、 健儿药片 、 化风丹等数

10种中成药亦含有雄黄 , 对上述中成药必须正确合理科学的

应用 , 切不可随意增加剂量和疗程。
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左氧氟沙星致过敏性休克 1例报告

A case of an anaphylactic shock caused by levofloxacin injection
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　　摘要:对1 例静脉滴注左氧氟沙星导致过敏性休克病例

的临床资料进行了分析 , 并对左氧氟沙星导致过敏性休克的

预防进行了探讨。
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左氧氟沙星是氧氟沙星的左旋光异构体 , 属第四代氟喹

诺酮类广谱抗菌药。目前广泛应用于尿路 、 胃肠道 、 呼吸道

及皮肤软组织感染。其不良反应主要是消化道症状 , 如食欲

不振 、 胃部不适 、 腹胀腹痛及失眠 、 头晕 、 头痛等神经系统

症状和皮疹瘙痒等症状[ 1] , 引起过敏性休克者临床罕见。

2005年 9 月 4日一名患者因静脉滴注左氧氟沙星发生了过敏

性休克 , 现报告如下。
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