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引⾔

1785年，William Withering爵⼠介绍了使⽤⽑地⻩属植物紫花洋地⻩(Digitalis purpurea)来治疗⼼⼒
衰竭[1]。200多年以来，⼼房颤动伴⼼⼒衰竭的患者或左⼼室功能不全患者仍会接受强⼼苷类药物
治疗。

尽管洋地⻩的总使⽤量已有所下降，但因洋地⻩中毒⽽⼊院的患者数量依然保持稳定，并且洋地⻩

抗体⽚段的使⽤也有所增⻓[2]。在2011年，共有2513例强⼼苷暴露的病例上报⾄美国中毒控制中
⼼。其中132例患者经历了严重中毒，27例患者死亡[3]。

除洋地⻩外还存在其他强⼼苷，并且可导致中毒，包括：外源性化学物质毒⽑花苷G和⽑花苷C；多
种植物，包括⽑地⻩、夹⽵桃、红海葱、铃兰、欧洲夹⽵桃和天仙⼦；蟾⽪⼆烯内酯(⼀种⼼脏活性
类固醇，在蟾蜍科蟾蜍的⽪肤中被发现)[4]。在2011年，还有另外1376例各种植物引起的强⼼苷暴
露病例[3]。

本⽂将总结急性和慢性洋地⻩中毒的药理学、诊断及处理。地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段治疗地⾼⾟
中毒的⽤法⽤量，以及地⾼⾟的治疗性应⽤⻅其他专题。(参⻅ “地⾼⾟中毒患者中地⾼⾟-特异性抗
体(Fab)⽚段的给药⽅案”和 “⼼房颤动时控制室率的药物治疗”，关于‘地⾼⾟’⼀节和 “地⾼⾟治疗的初
始给药⽅案、监测和剂量调整”)

药理学和细胞毒理学

®

There is a newer version of this topic available in English. 该主题有⼀个新的英⽂版本。
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强⼼苷都有甾核，其第17位碳原⼦(C17)上连有⼀个不饱和内酯，并且在第3位碳原⼦(C3)上⾄少存
在⼀个糖苷残基( 图 1)[5]。强⼼苷主要⽤于增加⼼肌细胞的收缩⼒，但也会影响⾎管平滑肌细胞
和交感神经系统[5-7]。

⼼肌细胞的正常去极化始于快钠通道开放。这会引起细胞内钠离⼦浓度升⾼和随后静息膜电位的改

变，从⽽导致电压⻔控的钙通道开放。Y初的钙内流会诱导肌质⽹进⼀步释放钙，引起肌⾁收缩

[8]。随后，钠离⼦会通过多种机制流出细胞，包括钠-钾-ATP酶。部分钙离⼦通过钠-钙反向转运体
从细胞内清除。

强⼼苷可逆性抑制钠-钾ATP酶，导致细胞内钠⽔平升⾼，钾⽔平降低[1,5]。细胞内钠离⼦浓度升⾼
会阻⽌钠-钙反向转运体将钙离⼦移出肌细胞，从⽽增加细胞内钙离⼦浓度。细胞内钙离⼦的净增加
可增强收缩⼒[9,10]。强⼼苷亦可增加迷⾛神经张⼒，导致通过窦房结和房室(atrioventricular, AV)结
的传导减弱[5]。

细胞内钙离⼦过量可引起后去极化延迟，从⽽导致期前收缩并诱发⼼律失常。强⼼苷可缩短⼼房和

⼼室复极化，减少⼼肌不应期，从⽽增加⾃律性和⼼律失常的⻛险[11,12]。

强⼼苷对⾎管收缩的影响并不固定[12-14]。研究已发现洋地⻩可降低晚期失代偿性⼼⼒衰竭患者的
⾎浆肾素浓度，引起周围⾎管舒张[12]。在⽆⼼⼒衰竭的患者中，洋地⻩可增强⾎管收缩。这种差异
可能是因为慢性⼼⼒衰竭患者的压⼒感受器反应性增强[13]。

动⼒学

地⾼⾟和洋地⻩毒苷是两种可供临床使⽤的强⼼苷。这些制剂的重要药物代谢动⼒学性质参⻅附表(
表 1)。

虽然这些药物的作⽤机制相同，但是也存在着多种不同的药理学特性。洋地⻩毒苷更易吸收、分布

容积更⼩、半衰期更⻓，并且蛋⽩结合率更⾼。此外，洋地⻩毒苷经肝清除，⽽地⾼⾟则经肾清

除。

地⾼⾟和洋地⻩毒苷的治疗指数均较窄，故中毒较为常⻅[15]。只要能影响吸收、分布和消除的因素
发⽣显著改变时，就必须调整其剂量。此类因素众多，包括年龄相关或脂肪存储增加引起的分布容

积改变、导致低⽩蛋⽩⾎症的疾病引起蛋⽩结合减少，以及导致清除降低的肾损害。

地⾼⾟是肠和肾P糖蛋⽩的⼀种底物。P糖蛋⽩是⼀种外排泵，可将多种药物排泄⼊肠道或近端肾⼩
管内，从⽽降低药物的⾎清浓度。改变P糖蛋⽩活性的药物可增加⾎清地⾼⾟的浓度[16,17]，例如维
拉帕⽶、地尔硫卓、奎尼丁和胺碘酮( 表 2)[18,19]。

地⾼⾟和洋地⻩毒苷的分⼦量都较⼤，因此体外清除对这两种药物均⽆效。(参⻅下⽂‘体外清除’)

临床特征和诊断
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药物来源和天然来源的强⼼苷都可导致中毒。中毒的危重临床表现通常为⼼脏毒性，但可能包括胃

肠道(gastrointestinal, GI)和神经系统的征象。诊断强⼼苷中毒根据的是临床表现和⼼电图表现，⽽
⾮仅根据⾎清地⾼⾟浓度升⾼。临床表现会根据患者是慢性中毒或急性中毒⽽有所不同。

病史 — 临床医⽣应尽可能确定摄⼊的药物、使⽤的剂量、时间以及共同摄⼊的物质。时间特别重
要，因为Y好应该在摄⼊地⾼⾟⾄少6⼩时后再测定其⾎清浓度，以确保结果的准确性。过早抽⾎测
得的药物⽔平可能会假性升⾼，因为此时药物的分布尚不完全。还需明确的是，患者是遵医嘱正常

使⽤洋地⻩，还是误⽤了其他⼈的处⽅。(参⻅下⽂‘⾎清地⾼⾟浓度’)

询问提示急性疾病(如胃肠炎)的相关症状，这些急性疾病可能已导致脱⽔或急性肾功能不全，并促成
慢性中毒[20]。应仔细询问胃肠道、⼼脏和神经系统表现(包括视觉障碍)，因为这些表现是与慢性中
毒相关的Y常⻅发现。

还应询问提示灌注不⾜的症状，如意识模糊和可能源于肠系膜缺⾎的腹痛[21]。(参⻅ “成⼈肠缺⾎概
述”，关于‘临床表现’⼀节)

获取详尽的⽤药史，以明确Y近是否加⽤药物或者调整过药物剂量。多种药物可增加⾎清洋地⻩的

浓度，包括维拉帕⽶、胺碘酮和奎尼丁( 表 2)。

体格检查 — 在完成对患者⽓道和呼吸的初始评估之后，应评估患者的⽣命征。洋地⻩中毒时常⻅⼼
动过缓。

查看是否存在灌注不⾜和终末器官功能障碍的证据。应特别注意精神活动和神经功能状态；临床医

⽣需牢记，这些效应常常是由药物的直接毒性引起，但也可继发于脑灌注不⾜。急性肠系膜缺⾎是

洋地⻩中毒的罕⻅并发症，临床医⽣应探寻提示这种并发症的症状和体征。(参⻅ “成⼈肠缺⾎概
述”，关于‘体格检查’⼀节)

临床表现 — 对于急性和慢性的洋地⻩中毒，⼼脏作⽤都是Y需要关注的问题。除了快速传导的房性
⼼律失常以外，洋地⻩中毒的⼼脏表现可包括⼏乎任何类型的⼼律失常[11]。洋地⻩相关的⼼律失常
⻅下⽂及其他专题。(参⻅下⽂‘⼼电图’和 “地⾼⾟中毒导致的⼼律失常”)

急性和慢性地⾼⾟中毒的其他症状可能会重叠，但需要注意⼀些重要的区别。患者可能在急性⽤药

后数⼩时内⽆症状，随后出现显著的胃肠道症状，如厌⻝、恶⼼、呕吐和腹痛。独⽴于⾎流动⼒学

参数的神经系统表现较为常⻅，如意识模糊和⽆⼒。急性和慢性中毒时都会发⽣电解质异常，详细

内容⻅下⽂。(参⻅下⽂‘电解质异常’)

慢性中毒通常更难以诊断，因为症状发作往往更为隐匿，并可能经历数⽇⾄数⽉才会表现出来。患

者也可出现胃肠道症状，如厌⻝、恶⼼和呕吐，但可能并不那么明显。神经系统表现在慢性中毒时

可能较为显著，如嗜睡、乏⼒、谵妄、意识模糊、定向障碍和⽆⼒[22]。常常是因为患者家属发现⾃
上次就诊(可能为数⽇、数周甚⾄数⽉之前)以来患者的精神状态有所改变，⽽将其送往就医。

与洋地⻩中毒有关的视觉改变存在多样性，可能包括⾊觉改变(⾊视症)、复视、畏光、视⼒下降、闪
光幻觉、暗点或失明。⾊视症是与洋地⻩中毒相关的典型表现，尤其是⻩视症(物体看上去呈⻩⾊)；
但这种表现并不常⻅，也⾮确定诊断所必需。
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实验室检查和⼼电图评估

检查⽅法 — 对于疑似地⾼⾟中毒的患者，应⾏以下检查：

对于故意⽤药的患者，还应⾏以下检查：

电解质异常 — 洋地⻩抑制⼼肌和⻣骼肌中的钠-钾ATP酶，可导致细胞外钾离⼦的⽔平升⾼。因
此，⾼钾⾎症是急性洋地⻩中毒的重要标志物，同时也是死亡的预测因素。洋地⻩中毒时还可能出

现其他电解质异常。(参⻅上⽂‘药理学和细胞毒理学’)

急性中毒时，⾼钾⾎症的程度与患者的死亡概率相关。⼀项在地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段解毒治疗
出现之前进⾏的经典研究⾸次显示了此现象。这项研究纳⼊了91例主要为故意过量使⽤引起急性地
⾼⾟中毒的患者。研究者们发现，Y初钾浓度⼤于5.5mEq/L(或mmol/L)的患者⽆⼀幸存，⽽Y初钾
浓度⼩于5mEq/L的患者则⽆死亡[23]。这种相关性也在摄⼊植物类强⼼苷的患者中得以证明
[24,25]。

慢性中毒时，低钾⾎症更值得关注。多种电解质异常可增加患者对地⾼⾟毒性作⽤的易感性，包括

低钾⾎症、低镁⾎症和⾼钙⾎症[15]。在这些患者中，治疗⼼⼒衰竭的袢利尿剂是低钾⾎症Y常⻅的
原因，但确实也存在着低钾⾎症的其他原因(如腹泻或呕吐)。

慢性地⾼⾟中毒时，常存在肾功能不全，⽽这常常是造成地⾼⾟浓度升⾼的原因。因此临床医⽣必

须评估肾功能，并应包括测定BUN和肌酐⽔平以及测定尿量，来评估肾灌注情况。肾功能不全患者
的地⾼⾟剂量调整详⻅其他专题。(参⻅ “地⾼⾟治疗的初始给药⽅案、监测和剂量调整”，关于‘剂量
调整’⼀节)

⾎清地⾼⾟浓度 — 地⾼⾟的治疗窗较窄，“治疗性”和“中毒性”⾎清浓度(或⽔平)之间有⼤幅度重叠，
且浓度受到多种因素的影响(如肾功能受损、其他药物)。因此，难以确定恰当的治疗性⾎清地⾼⾟浓
度。治疗性⾎清地⾼⾟浓度相关内容详⻅其他专题。(参⻅ “地⾼⾟治疗的初始给药⽅案、监测和剂
量调整”，关于‘监测地⾼⾟⾎清浓度’⼀节)

⼤多数医院实验室都可较容易地定量检测⾎清地⾼⾟浓度。对于⼼⼒衰竭患者，⼤致的治疗范围是

0.5-0.8ng/mL(0.65-1nmol/L)，其免疫试验结果的标准参考范围是0.8-2.0ng/mL(1-2.6nmol/L)。为了
考虑到药物分布和获得准确的测量值，Y好应当在静脉注射药物后4⼩时或⼝服后6⼩时采集⾎液标

⾎清地⾼⾟浓度：对于急性地⾼⾟过量，应在患者就诊时和摄⼊地⾼⾟后约6⼩时时测定其⾎
清浓度；对于慢性中毒，则在患者就诊时测定⾎清浓度。

●

⾎清钾浓度●

测定肌酐和尿素氮(blood urea nitrogen, BUN)⽔平，以评估肾功能●

系列⼼电图●

指尖⾎糖，以排除低⾎糖导致精神状态改变●

对⼄酰氨基酚和⽔杨酸盐⽔平，以排除这些常⻅的共同摄⼊物●

对于育龄期妇⼥，⾏妊娠检查●
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本。如果在静脉给予药物或⼝服药物后迅速采集⾎液标本进⾏检测，则⾎清地⾼⾟浓度可能会假性

升⾼，这是因为药物需要⼀定时间才能在较⼤的分布容积中达到平衡。

⾎清地⾼⾟浓度并⾮⼀定与中毒有关。多项报告报道了地⾼⾟⾎清浓度处于“中毒”⽔平但⽆症状的患
者，⽽其他报告报道了地⾼⾟⾎清浓度处于治疗⽔平但却发⽣了明显中毒的患者[22,26-28]。

虽然⾎清地⾼⾟⽔平可能与中毒的临床表现并不相关，但是在⼀些病例中，可测定此⽔平来确定Fab
⽚段解毒治疗的⽤法⽤量。(参⻅下⽂‘抗体(Fab)⽚段解毒治疗’)

虽然地⾼⾟免疫测定法专⻔设计于测定地⾼⾟，但该试验确实可与其他强⼼苷发⽣交叉反应。因

此，另⼀种强⼼苷中毒患者(例如各种植物中的强⼼苷中毒)中Y初所测得的地⾼⾟浓度也可能会升
⾼。但由于交叉反应并不完全，在这些情况下地⾼⾟浓度升⾼仅能证实存在暴露，⽽测量值和中毒

程度之间并⽆相关性。因此，在这种情况下不应将地⾼⾟浓度⽤于计算Fab⽚段解毒治疗的剂量。

由于地⾼⾟⾎清免疫测定法会同时测得结合与未结合的药物，故给予Fab⽚段后该试验并不可靠。虽
然游离地⾼⾟的⽔平在Fab⽚段给药后接近于零，但Fab⽚段常常会导致测得的地⾼⾟浓度偏⾼
[29,30]。因此，在给予Fab⽚段之后不应检测总的地⾼⾟⽔平，或将其⽤于临床。测定“游离”地⾼⾟
浓度可有助于决定患者何时可重新开始按需使⽤地⾼⾟。但某些医疗中⼼可能⽆法常规检测游离地

⾼⾟的⽔平。

在妊娠⼥性、新⽣⼉、肢端肥⼤症患者、蛛⽹膜下腔出⾎患者、肝病患者以及肾功能衰竭患者中，

研究者们也已发现了内源性地⾼⾟样物质引起的地⾼⾟⽔平升⾼[31]。内源性地⾼⾟样物质的临床意
义尚不清楚。

⼼电图 — 洋地⻩中毒可引起⼀系列⼼律失常，并且节律紊乱可迅速发展和改变。因此，中毒情况下
进⾏持续⼼脏监测以及开展系列⼼电图⼗分重要。应在患者就诊时就⾏⼼电图检查，并在患者的临

床情况有任何改变或⼼脏监护仪上的波形或节律有任何显著改变时重复检查。

室性期前收缩是洋地⻩中毒引起的Y常⻅节律紊乱[9]。其他节律紊乱包括⼼动过缓、房性快速性⼼
律失常伴房室传导阻滞、室性⼆联律、交界性⼼律、不同程度的房室结传导阻滞、室性⼼动过速以

及⼼室颤动。尽管双向性室性⼼动过速并⾮地⾼⾟中毒的特异性病征性表现，不过这种⼼律失常本

身就⽐较罕⻅，⽽地⾼⾟是为数不多已知可引起这种⼼律失常的外源性化学物质之⼀( 波形 1)。

据报道，室性⼼律失常更常⻅于慢性中毒患者以及慢性⼼脏疾病患者[26]。洋地⻩所致⼼律失常详⻅
其他专题。(参⻅ “地⾼⾟中毒导致的⼼律失常”)

在⼼电图上，所谓的“洋地⻩效应”由T波改变(低平或倒置)、QT间期缩短、侧壁导联上ST段⻥钩样
ST段压低以及U波振幅增加构成。该效应常⻅于⻓期使⽤地⾼⾟者，且与中毒的临床表现⽆密切相
关性( 波形 2)[11]。
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临床医⽣应结合暴露史、具有提示意义的临床特征和/或⼼电图表现，来临床诊断洋地⻩(强⼼苷)中
毒。仅⾎清地⾼⾟浓度升⾼可能证实患者有暴露，但并⾮始终符合中毒的临床表现。在急性过量之

后，患者可能会持续数⼩时⽆症状，随后表现出多种症状和体征，包括⼼脏(⼼律失常)、胃肠道(厌
⻝、恶⼼、呕吐和腹痛)和神经系统(意识模糊、⽆⼒和谵妄)的表现。洋地⻩中毒的⼼脏表现可包括
⼏乎任何类型的⼼律失常，除了快速传导的房性⼼律失常。⾼⾎钾是急性中毒的重要标志和预后指

标。慢性中毒通常更难以诊断，这是因为症状发作往往更为隐匿，并且地⾼⾟浓度可能仅轻微升

⾼。

鉴别诊断

β受体阻滞剂、钙通道阻滞剂和α受体激动剂(如可乐定)中毒的表现可与洋地⻩中毒相似，以⼼动过
缓和低⾎压为突出特征。⾎清地⾼⾟浓度升⾼可鉴别洋地⻩中毒。此外，钙通道阻滞剂严重中毒⼀

般还会引起⾼⾎糖。可乐定中毒会更严重地抑制呼吸和中枢神经系统(central nervous system,
CNS)，并且引起的瞳孔缩⼩也⽐地⾼⾟更严重。

⾮中毒性病因引起的疾病也可表现为与洋地⻩中毒相似的症状和体征，包括病态窦房结综合征、低

体温、甲状腺功能减退、⼼肌梗死和其他原因导致的⾼钾⾎症。

处理

基本措施和⼼律失常 — 当怀疑洋地⻩中毒时，应采取以下措施：

对于洋地⻩中毒引起的任何有临床意义的⼼律失常(如，引起低⾎压的⼼律失常)，治疗的⽅法都为地
⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段。治疗决策必须基于个体情况，并且常常需要咨询医学毒理学专家或中毒
控制中⼼。(参⻅下⽂‘其他资源’)

如果不能⽴即获取Fab⽚段，或是作为暂时措施，可使⽤阿托品治疗有症状的⼼动过缓或缓慢性⼼律
失常(成⼈静脉给药0.5mg；⼉童静脉给药0.02mg/kg，Y⼩剂量0.1mg)，并通过快速静脉给予等张
晶体液治疗低⾎压。对于有⼼⼒衰竭失代偿病史的患者，可能需要谨慎使⽤液体。对于危及⽣命的

室性⼼律失常，按照⾼级⼼脏⽣命⽀持的流程予以治疗。(参⻅ “成⼈⾼级⼼脏⽣命⽀持”)

抗体(Fab)⽚段解毒治疗

适应证和⼀般⽅法 — 在处理洋地⻩严重中毒的患者时，救治成功的关键是早期识别洋地⻩中毒并
迅速给予Fab⽚段[13,32]。Fab⽚段⾼效⽽安全，且已改变了强⼼苷中毒的处理⽅法[32,33]。

评估⽓道、呼吸和循环状况；必要时予以稳定处理●

持续监测患者的⼼脏和脉搏⾎氧●

建⽴静脉通路●

进⾏⼼电图检查●

若患者出现任何精神状态改变，⾏指尖⾎糖测量(参⻅上⽂‘检查⽅法’)●
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Fab⽚段的剂量根据患者的临床情况⽽定(如摄⼊的药物和剂量；地⾼⾟⾎清浓度)，将会单独详细讨
论。如果患者急性摄⼊的洋地⻩总量不清，则经验性治疗⽅法为给予地⾼⾟Fab⽚段，成⼈剂量为
10⼩瓶，⼉童剂量为5⼩瓶[34]。1⼩瓶Fab⽚段可结合约0.5mg地⾼⾟。治疗的适应证⻅下⽂。(参⻅
“地⾼⾟中毒患者中地⾼⾟-特异性抗体(Fab)⽚段的给药⽅案”)

鉴于没有任何替代治疗的疗效和安全性能⽐得上Fab⽚段，故对于所有严重洋地⻩中毒的患者都应给
予Fab⽚段。我们建议Fab⽚段⽤于有下列任何表现的洋地⻩中毒患者：

我们⼀般不提倡仅根据⾎清地⾼⾟的浓度或摄⼊的地⾼⾟量来给予Fab⽚段治疗；治疗是根据上述临
床表现来确定的。但⼀些学者提倡在以下情况中给予Fab⽚段：稳定状态下⾎清地⾼⾟浓度⾼于
10ng/mL(13nmol/L)的急性摄⼊者；⾎清浓度⾼于4ng/mL(5.1nmol/L)的⻓期摄⼊者；急性摄⼊量⼤
于10mg的成⼈或⼤于4mg的⼉童。

地⾼⾟和其他强⼼苷之间存在交叉反应。因此，地⾼⾟特异性抗体可⽤于治疗植物性和动物性强⼼

苷中毒的患者[24,36,37]。由于天然强⼼苷的中毒程度与⾎清地⾼⾟浓度并⽆关联，Fab⽚段给药在
这些病例中应经验性进⾏。(参⻅上⽂‘⾎清地⾼⾟浓度’)

地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段的使⽤始于1976年[26,38]。⾃此以后，许多病例系列研究中都发现了
Fab⽚段有益的证据[33,39]。该治疗出现之前，洋地⻩过量的处理较为困难，且常常导致危及⽣命
的⼼律失常。

安置有⼼脏起搏器的患者 — 对于安置有⼼脏起搏器的患者，不太可能确定其基础⼼律，藉此发现
洋地⻩中毒的早期征象。这些患者即使已存在中度到重度的洋地⻩中毒，⼼电图仍可表现为起搏⼼

律，不伴室性异位起搏或缓慢性⼼律失常。如果这些患者的⾎清钾浓度⼤于5-5.5meq/L(>5-
5.5mmol/L)，或是其临床症状很严重(如，脑病)或出现进展，我们建议给予地⾼⾟特异性抗体⽚段治
疗。(参⻅上⽂‘临床表现’)

胃肠道去污染 — 可给予活性炭(activated charcoal, AC)或考来烯胺⽤于洋地⻩中毒的胃肠道去污
染；应将这种⽅法视为辅助⼿段，⽽⾮主要的治疗措施。

对于疑似急性洋地⻩中毒的患者，若在摄⼊后1-2⼩时内⾄急诊科就诊，则可能会受益于活性炭治
疗。标准剂量为1g/kg(Y⼤剂量50g)。应在确保患者清醒并且充分保护其⽓道后，再作出给予活性
炭的决定。我们不提倡仅仅是为了给予活性炭，⽽对未⾏⽓管插管的患者安置⿐胃管。慢性洋地⻩

中毒患者不太可能受益于活性炭。

强⼼苷存在某种程度的肠肝或肠肠再循环，可被活性炭吸附。活性炭或多剂活性炭(multi-dose AC,
MDAC)对⻩花夹⽵桃中毒疗效的临床数据并不⼀致：⼀项随机试验发现给予活性炭可降低患者的死
亡率[40]，⽽另⼀项研究的结果则并⾮如此[41]。

危及⽣命或⾎流动⼒学不稳定的⼼律失常(如，室性⼼动过速、⼼室颤动、⼼搏停⽌、完全性
⼼脏传导阻滞、莫⽒Ⅱ型⼼脏传导阻滞和症状性⼼动过缓)[35]

●

⾼钾⾎症(⾎清钾>5-5.5mEq/L，即>5-5.5mmol/L)●

灌注不⾜导致终末器官功能障碍的证据(如肾功能衰竭和精神状态改变)●
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当不易获取Fab⽚段治疗⻩花夹⽵桃中毒时，活性炭和MDAC是合理⼲预措施，不过疗效仍不确定。
将⻩⾊夹⽵桃中毒研究的数据外推于其他强⼼苷中毒(如地⾼⾟)需谨慎。Y重要的是，任何强⼼苷中
毒后如果可以应⽤Fab⽚段，都不应考虑将活性炭或MDAC作为Fab⽚段的替代治疗。Fab⽚段治疗
依然是洋地⻩中毒的必要治疗措施。(参⻅上⽂‘抗体(Fab)⽚段解毒治疗’)

考来烯胺可能阻断肠肝再循环；据报道，考来烯胺已在⽆法获取Fab⽚段时⽤于治疗急性洋地⻩中毒
伴肾衰竭[42,43]。若需使⽤考来烯胺，则其剂量为4g，⼝服，⼀⽇2次。

电解质异常 — 急性洋地⻩中毒后常⻅⾼钾⾎症，并可准确地反映中毒的程度及死亡的⻛险。但⾼钾
⾎症本身并不引起死亡，⽽采⽤降钾药物(如胰岛素和葡萄糖、碳酸氢钠或离⼦交换树脂)的治疗也并
不会降低死亡率[23]。

⼀旦开始地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段治疗，⾼钾⾎症就可快速得到纠正，因为复原的钠-钾-ATP酶
泵会将钾离⼦泵回细胞内。因此，解毒治疗后采⽤降钾药物积极治疗可能会导致显著的低钾⾎症。

由于低钾⾎症可加重洋地⻩中毒，故洋地⻩中毒患者出现低钾⾎症时应予以补钾治疗[22]。对于接受
Fab⽚段治疗的患者，补钾的需要尤为重要，因为Fab治疗会导致⾎清钾浓度进⼀步降低。许多低钾
⾎症患者合并有低镁⾎症，故也应补镁。(参⻅ “成⼈低钾⾎症的临床表现和治疗”)

据所学知识，钙剂不能⽤于治疗洋地⻩中毒患者的⾼钾⾎症。此教学点主要根据的是可回溯⾄1933
年发表的5例病例。在这5例病例中，仅有3例患者钙剂给药与地⾼⾟中毒存在时间上的关联[44-
46]。有研究表明，与⾎钙正常的动物相⽐，使⾼⾎钙动物发⽣不良反应的地⾼⾟剂量更低[47,48]。
在这些研究中，发⽣毒性增强前⾎清钙⽔平已超过20mg/dL(5mmol/L)。其他动物实验涉及到了更低
且更具⽣理性的⾎清钙浓度，并未显示毒性增强[49]。

数项病例报告称，接受钙剂治疗地⾼⾟诱导⾼钾⾎症的患者未发⽣不良反应[50,51]。此外，⼀项⼤
型回顾性病例系列研究纳⼊了地⾼⾟中毒的患者，发现钙剂并未引发任何不良后果[52]。

尽管如此，由于⾼钾⾎症并不是洋地⻩中毒患者死亡的原因，并且中毒患者的细胞内钙离⼦⽔平过

⾼，故对于存在⾼钾⾎症的确诊洋地⻩中毒者，我们不推荐常规给予钙剂。在这种情况下，治疗⾼

钾⾎症的Y佳⽅法是使⽤地⾼⾟特异性抗体⽚段。(参⻅上⽂‘抗体(Fab)⽚段解毒治疗’)

肾衰竭

⼀般治疗 — 利尿剂或胃肠道丢失引起的容量不⾜可引起肾前性疾病，促发洋地⻩中毒，需给予适
当的液体复苏。(参⻅ “成⼈容量不⾜的病因、临床表现和诊断”)

Fab⽚段给药 — 肾衰竭患者应⽤地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段的剂量⽆需调整，但地⾼⾟和Fab⽚
段的清除时间均显著延⻓[53-55]。有研究报道了解毒治疗后72-90⼩时地⾼⾟中毒复发的病例，包括
室性⼼律失常[29]。因此，对于任何接受了Fab⽚段治疗的严重肾功能不全患者，应在密切监护下⾄
少观察72⼩时。

体外清除 — 由于地⾼⾟具有较⼤的分布容积和分⼦量，体外清除并⽆益处。研究者们已发现，⾎
液灌流和⾎液透析均对地⾼⾟中毒的处理没有帮助[56-58]。
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Fab⽚段联合⾎浆置换法已⽤于⼀些肾衰竭患者，并取得了明显的成功[59,60]。但我们并不常规推
荐该⽅法。我们会按照通常适应证给予肾衰竭患者Fab⽚段，并在密切监护下观察数⽇。若有中毒复
发征象，则再给予Fab⽚段。

处置 — 具有洋地⻩中毒征象的所有患者都应被收治⼊院并予以持续的⼼脏监护。已显示出⼼脏节律
不稳定的患者，以及有基础⼼脏疾病或严重共病的患者，应收⼊重症监护病房。

如果患者未接受Fab⽚段解毒治疗且洋地⻩中毒的征象不那么严重，应收治⼊院予以监测，监测的内
容应包括连续测定患者的⾎清钾⽔平和地⾼⾟浓度。还应进⾏系列⼼电图检查。虽然⼼电图检查的

间隔时间将会根据患者的临床情况⽽异，但如果观察到⼼脏监护仪上出现了任何明显的改变，就应

复查⼼电图。

疑似洋地⻩中毒但⽆明显表现且⽆肾脏疾病的患者，应进⾏⼼脏监护，并观察约6⼩时。如果患者仍
然⽆症状，且复查⾎清地⾼⾟浓度并未上升，则可让患者出院。

⼉科注意事项

虽然⼉童摄⼊洋地⻩的情况较少⻅，但却可能危及⽣命[61]。⼉童中毒通常表现出与成⼈类似的体征
和症状，但也有⼀些重要的例外情况。⼉童更可能表现为缓慢性⼼律失常和⼼脏阻滞，⽽不是室性

⼼律失常[62]。此外，当地⾼⾟⾎清浓度相当时，⼉童耐受地⾼⾟⼼脏毒性效应的能⼒⽐成⼈更强
[26]。

地⾼⾟中毒的治疗保持不变，包括采⽤地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段的解毒适应证。Fab⽚段的给药
基于患者的临床情况(如摄⼊的药物和剂量；⾎清地⾼⾟浓度)，并将会单独详细讨论。治疗的适应证
⻅上⽂。(参⻅ “地⾼⾟中毒患者中地⾼⾟-特异性抗体(Fab)⽚段的给药⽅案”和‘抗体(Fab)⽚段解毒治
疗’)

除了摄⼊洋地⻩药物外，⼉童还可能摄⼊与强⼼苷毒性类似的植物。此类摄⼊的诊断和处理⻅其他

专题。(参⻅ “Potentially toxic plant ingestions in children: Clinical manifestations and evaluation”,
section on ‘Cardiac glycosides (eg, oleander, foxglove)’和 “⼉童有毒植物摄⼊及尼古丁中毒的处理”)

其他资源

美国区域性中毒控制中⼼随时都可以为危重的、需⼊院的或临床情况不明确的患者提供咨询(1-800-
222-1222)。此外，某些医院也会有临床和/或医学毒理学家可为患者提供床旁会诊和/或住院治疗。
只要可⽤，这些都是有助于诊断和处理毒物摄⼊或过量使⽤的宝贵资源。世界卫⽣组织在其⽹站上

提供了⼀张国际毒物中⼼列表：

www.who.int/gho/phe/chemical_safety/poisons_centres/en/index.html

学会指南链接
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部分国家及地区的学会指南和政府指南的链接参⻅其他专题。(参⻅ “Society guideline links:
General measures for acute poisoning treatment”)

总结与推荐

⼼律失常是洋地⻩(强⼼苷)中毒Y危险的临床表现。多种机制可导致⼼律失常，上⽂已有介
绍。(参⻅上⽂‘药理学和细胞毒理学’和‘动⼒学’)

●

除了快速传导的房性⼼律失常，洋地⻩中毒的⼼脏表现可包括⼏乎任何类型的⼼律失常。患者

可存在胃肠道(GI)征象(厌⻝、恶⼼、呕吐和腹痛)和神经系统征象(意识模糊和⽆⼒)。慢性中毒
更难诊断，因其症状发作往往更加隐匿。除胃肠道症状外，患者还可能发⽣视觉改变，包括⾊

觉改变、暗点或失明。(参⻅上⽂‘临床特征和诊断’)

●

洋地⻩中毒的鉴别诊断包括：β受体阻滞剂、钙通道阻滞剂或α受体激动剂(如，可乐定)中毒，
以及⾮毒理学病因(如，病态窦房结综合征、低体温、甲状腺功能减退、⼼肌梗死和⾮洋地⻩
相关性⾼钾⾎症)。(参⻅上⽂‘鉴别诊断’)

●

如果怀疑地⾼⾟中毒，应检测⾎清地⾼⾟浓度、⾎清钾浓度、肌酐和尿素氮(BUN)，并进⾏系
列⼼电图检查。(参⻅上⽂‘实验室检查和⼼电图评估’)

●

⼤多数医院的实验室都可较容易地定量测定⾎清地⾼⾟浓度。其治疗浓度范围为0.8-
2ng/mL(1-2.6nmol/L)。⾎清地⾼⾟浓度不⼀定与毒性相关。(参⻅上⽂‘⾎清地⾼⾟浓度’)

●

洋地⻩中毒患者若出现任何有临床意义的表现，则应予以地⾼⾟特异性抗体(Fab)⽚段治疗
(Grade 1B)。有临床意义的表现包括：

●

危及⽣命的⼼律失常(如室性⼼动过速、⼼室颤动、⼼搏停⽌、完全性⼼脏阻滞、莫⽒Ⅱ型
⼼脏阻滞和症状性⼼动过缓)
•

终末器官功能障碍证据(如肾功能衰竭和精神状态改变)•

⾼钾⾎症(⾎清钾>5-5.5mEq/L，即>5-5.5mmol/L) (参⻅上⽂‘抗体(Fab)⽚段解毒治疗’)•

如果不能⽴即获取Fab⽚段，或是需采取临时措施治疗时，可使⽤阿托品治疗⼼动过缓(成⼈静
脉给药0.5mg；⼉童静脉给药0.02mg/kg，Y⼩剂量0.1mg)，以及通过快速静脉给药等张晶体
液治疗低⾎压。 (参⻅上⽂‘基本措施和⼼律失常’)

●

急性洋地⻩中毒时常⻅⾼钾⾎症，并可准确地反映中毒程度及死亡⻛险。但⾼钾⾎症本身并不

会导致死亡，治疗⾼钾⾎症也不会降低死亡率，但却会增加Fab⽚段治疗后发⽣低钾⾎症的⻛
险。由于Fab⽚段治疗会引起⾎清钾离⼦浓度降低，故通常不需要积极治疗⾼钾⾎症。 (参⻅
上⽂‘电解质异常’)

●

疑似急性洋地⻩中毒的患者若在摄⼊后1-2⼩时内⾄急诊科就诊，接受活性炭(AC)治疗可能有
⽤，标准剂量为1g/kg(Y⼤剂量50g)。应在确保患者清醒并能充分保护⽓道后，再决定给予活

●
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使⽤UpToDate临床顾问须遵循⽤户协议.
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图表

Structure of digoxin

Graphic 65821 Version 1.0
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Pharmacokinetic properties of digoxin

  Digoxin

Bioavailability (percent) 70

Plasma binding (percent) 25

VD (L/kg) 5.6 L/kg

Half life (hours)* 50

Desired therapeutic concentrations 0.5 to 0.8 ng/mL

* Assumes normal renal function.

Data from:

1. Lapostolle F, Baud FJ, Borron SW, Mégarbane B. Digitalis glycosides. In: Critical Care Toxicology: Diagnosis and
Management of the Critically Poisoned Patient, Brent J, Wallace KL, Burkhart K, et al (Eds), Elsevier Mosby, Philadelphia
2004. p.393.

2. Holford NHG. Pharmacokinetics and pharmacodynamics: Rational dosing and the time course of drug action. In: Basic
and Clinical Pharmacology, 8th ed, Katzung BG (Ed), McGraw Hill, New York 2001. p.35.
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Inhibitors and inducers of P-glycoprotein (P-gp) drug efflux pump (P-gp
multidrug resistance transporter)

Inhibitors of P-gp

Amiodarone Lapatinib

Azithromycin
(systemic)

Ledipasvir

Cannabidiol and
cannabidiol-
containing
coformulations

Levoketoconazole

Capmatinib Neratinib

Carvedilol Ombitasvir-
paritaprevir-ritonavir
(Technivie)*

Clarithromycin Osimertinib

Cobicistat and
cobicistat-
containing
coformulations

Propafenone

Cyclosporine
(systemic)

Quinidine

Daclatasvir Quinine

Diosmin (a plant
flavonoid sold as
dietary supplement)

Ranolazine

Dronedarone Ritonavir and ritonavir-
containing
coformulations*

Elagolix Rolapitant

Elagolix-estradiol-
norethindrone

Simeprevir

Eliglustat Tamoxifen

Elexacaftor-
tezacaftor-ivacaftor

Tepotinib

Erythromycin
(systemic)

Tezacaftor-ivacaftor

Flibanserin Ticagrelor

Fostamatinib Tucatinib

Glecaprevir- Velpatasvir

Inducers of P-gp

Apalutamide

Carbamazepine

Fosphenytoin

Lorlatinib

Phenytoin

Rifampin (rifampicin)

St. John's wort

¶

¶
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pibrentasvir

Itraconazole Vemurafenib

Ivacaftor Verapamil

Ketoconazole
(systemic)

Voclosporin

Inhibitors of the P-gp drug efflux pump (also known as P-gp multidrug resistance transporter)
listed above may increase serum concentrations of drugs that are substrates of P-gp, whereas
inducers of P-gp drug efflux may decrease serum concentrations of substrates of P-gp.
Examples of drugs that are substrates of P-gp efflux pump include: Apixaban, colchicine,
cyclosporine, dabigatran, digoxin, edoxaban, rivaroxaban, and tacrolimus.
The degree of effect on P-gp substrate serum concentration may be altered by dose and timing of
orally administered P-gp inhibitor or inducer.
These classifications are based upon US FDA guidance.  Other sources may use a different
classification system resulting in some agents being classified differently.
Specific drug interaction effects may be determined by using the drug interactions program
included with UpToDate. Refer to UpToDate clinical topics on specific agents and conditions for
further details.

P-gp: P-glycoprotein; US FDA: US Food and Drug Administration.

* The combination of ombitasvir-paritaprevir-ritonavir plus dasabuvir (Viekira Pak) is not a significant
inhibitor of P-gp efflux pump.

¶ Minor clinical effect or supportive data are limited to in-vitro effects (ie, clinical effect is unknown).

Data from: Lexicomp Online (Lexi-Interact). Copyright © 1978-2022 Lexicomp, Inc. All Rights Reserved.
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1. US Food and Drug Administration. Clinical drug interaction studies – Cytochrome P450 enzyme- and transporter-
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2. US Food & Drug Administration. Drug Development and Drug Interactions: Table of Substrates, Inhibitors and Inducers.
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3. Menon RM, Badri PS, Wang T, et al. Drug-drug interaction profile of the all-oral anti-hepatitis C virus regimen of
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Single-lead electrocardiogram (ECG) showing
bidirectional ventricular tachycardia (VT)

Rhythm strip showing bidirectional ventricular tachycardia (VT) which
may be a manifestation of digoxin toxicity. This rare, life-threatening
tachyarrhythmia is characterized by beat-to-beat changes in the
polarity of consecutive premature ventricular complexes.

Courtesy of Ary Goldberger, MD.

Graphic 71796 Version 3.0

Normal rhythm strip

Normal rhythm strip in lead II. The PR interval is 0.15 sec and the
QRS duration is 0.08 sec. Both the P and T waves are upright.

Courtesy of Morton F Arnsdorf, MD.

Graphic 59022 Version 3.0
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Digitalis effect

The ST segment is depressed and concave upward.

Graphic 56737 Version 4.0
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