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摘要:
 

环境暴露和职业暴露是人体接触锑(Sb)的主要途径。急性摄入患者通常会出现与砷和其他

重金属盐中毒相似的体征和症状。Sb中毒影响消化系统、呼吸系统、循环系统、血液系统、泌尿系

统、神经系统、生殖系统、运动系统及皮肤,具有遗传毒性及致癌性。本文详细介绍了Sb的理化特

性、代谢和排泄及Sb中毒的临床表现、诊断和治疗等,提高人们对Sb中毒的认识,为Sb中毒临床

诊断和治疗提供参考。
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Abstract Environmental
 

exposure
 

and
 

occupational
 

exposure
 

constitute
 

the
 

primary
 

pathways
 

for
 

human
 

antimony
 

(Sb)
 

contact.
 

Patients
 

with
 

acute
 

Sb
 

ingestion
 

typically
 

present
 

signs
 

and
 

symptoms
 

analogous
 

to
 

those
 

observed
 

in
 

arsenic
 

and
 

other
 

heavy
 

metal
 

salt
 

poisoning.
 

Sb
 

poisoning
 

affects
 

multiple
 

organ
 

systems,
 

including
 

the
 

digestive,
 

respiratory,
 

circulatory,
 

hematopoietic,
 

urinary,
 

nervous,
 

reproductive,
 

and
 

motor
 

systems,
 

along
 

with
 

manifestations
 

in
 

the
 

skin,
 

as
 

well
 

as
 

genotoxicity
 

and
 

carcinogenicity.
 

This
 

article
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provides
 

a
 

comprehensive
 

review
 

of
 

the
 

physicochemical
 

properties
 

and
 

metabolic
 

pathways
 

of
 

Sb,
 

and
 

the
 

clinical
 

manifestations,
 

diagnosis,
 

and
 

treatment
 

of
 

Sb
 

poisoning.
 

It
 

aims
 

to
 

enhance
 

public
 

awareness
 

of
 

Sb
 

poisoning
 

and
 

offer
 

a
 

reference
 

for
 

the
 

clinical
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

of
 

Sb
 

intoxication.
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  锑(antimony,
 

Sb)作 为 一 种 重 金 属(密 度>
5

 

g/cm3),其应用历史可追溯至多个古代文明[1]。该

元素在自然界中分布广泛,已发现于百余种矿物中,
但丰度普遍较低。Sb主要以自然锑、硫化物[如辉锑

矿、三硫化二锑(Sb2S3)]、锑化物及氧化物等形式存

在[2]。其同素异形体包括稳定的金属形态与灰色非

晶态,而传统认知中的“爆炸锑”因含卤素杂质已被排

除同素异形体范畴。通过锑化氢(SbH3)氧化获得的

黄色形态因纯度问题亦不被认定为独立构型。天然

Sb由稳定同位素121Sb和123Sb组成,另有45种放射

性同位素及异构体已被鉴定。金属Sb呈现蓝白色金

属光泽,具有显著脆性的层状晶体结构(硬度3~
3.5)。该元素在室温下不受空气影响,加热时氧化生

成Sb2S3 白色烟雾。作为半导体材料,其热电传导性

能较差,但能有效提升铅基合金的机械强度。Sb化

合物是制造红外探测器、二极管及霍尔效应器件的关

键材料。工业应用主要集中两大领域:约50%产量

用于制造电池、耐磨合金、弹药及电缆护套等;其余转

化为氧化物、硫化物(如Sb2S3)、锑酸钠及三氯化锑

等化合物,广泛应用于阻燃剂、陶瓷釉料、玻璃脱色剂

及传统药物(如酒石酸锑钾)[3]。作为第15族(氮族)
元素,Sb表现出显著的类金属特性[4]。其环境风险

主要源于生物累积性及毒性,重金属与类金属固有的

不可降解性导致其在生态系统中持续富集,Sb及其

化合物已被证实对生物体具有多系统毒性作用[3,5]。

1 锑的来源

Sb等重金属主要通过自然地质过程(如风化与

侵蚀作用)、工业排放及采矿活动以及农药施用等途

径进入生物圈[6]。该元素广泛分布于多种环境介质

中,包括地表水、地下水、土壤、沉积物、岩石及大气系

统。尽管Sb在地壳中的平均丰度相对较低(0.2~
0.3

 

μg/g),但在页岩等特定地质载体中其含量可显

著升高至300
 

μg/g
[7]。环境中的Sb浓度受控于矿

石浸出过程及伴生岩石的持续释放作用,表现出明显

的时空异质性[8]。在沉积环境中,Sb主要存在于黏

土矿物矿床中;而在煤炭资源中,其含量与硫化物形

态呈正相关性[9]。通常情况下,环境介质中Sb浓度

维持在较低水平(<1
 

mg/kg)[10]。清洁淡水及海水

中的背景值分别低于1
 

μg/L和0.2
 

μg/L,但在受污

染影响的水体中,其浓度可升高至100
 

μg/L
[11]。现

行水质标准对Sb的限值存在地域差异,世界卫生组

织设定为20
 

μg/L,欧盟理事会规定为10
 

μg/L,而澳

大利 亚 饮 用 水 准 则 则 采 用 更 严 格 的 3
 

μg/L 限

值[12-14]。
研究表明[15],表层水体中Sb的氧化态主要为三

价锑(Sb3+)和五价锑(Sb5+),其浓度普遍高于底层

水体。溶解态Sb化合物具有较强的迁移性,而低溶

解度Sb化合物则倾向于吸附在黏土矿物或土壤颗粒

表面[16],这一分布特征显著影响了Sb在环境中的归

趋与生物可利用性。
 

Sb的有毒形态主要来源于人为工业活动,包括

但不限于金属开采与冶炼、制药工业排放、污水污泥

处置、机动车尾气释放、塑料废弃物降解淋溶、矿山尾

矿及工业废渣堆场的渗滤液、固体废弃物(含电子垃

圾)填埋处理过程中的浸出液、金属加工及木材防腐

设施的意外泄漏。在现代化工制造领域,Sb及其化

合物广泛应用于半导体器件、蓄电池、阻燃材料、杀虫

剂、焊料合金、烟火制剂等产品的生产。此外,橡胶工

业中作为硫化催化剂的Sb合金在汽车轮胎制造过程

中的使用,也是重要的排放源之一。值得注意的是,
小口径武器射击场土壤已证实存在Sb污染,这主要

归因于弹药残留物的重金属累积效应[17]。
在消费品领域,聚对苯二甲酸乙二醇酯(polyeth-

ylene
 

terephthalate,
 

PET)包装材料中的Sb残留问

题备受关注。研究表明[18],当环境温度超过70
 

℃
(即PET材料的玻璃化转变温度)时,会显著增强Sb
的迁移率,导致其从容器向内容物的溶出风险急剧升

高。这一现象在食品热灌装及高温储存条件下尤为

突出,构成了潜在的食品安全隐患。
土壤中Sb主要通过与铝、铁和锰的氧化物相互

作用被固定,其中可溶性锑酸盐在氧化性和碱性条件

下以Sb5+为主要存在形态[19]。Sb可通过土壤-植物

系统或大气沉降途径进入植物体内,并在其可食用组

织中发生生物累积。随着城市农业的全球化发展,人
类通过食物链暴露于Sb的风险可能显著增加。然

而,目前关于Sb在蔬菜中的迁移系数、分布及地域富

集特征的研究数据仍较为匮乏[20]。近年来,微生物

介导的Sb生物地球化学循环研究取得了重要进展,
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特别是微生物对Sb的氧化还原、Sb3+/Sb5+ 转化和

甲基化代谢途径的发现,有望提高Sb污染风险管理

能力和生态修复效率[21]。

Sb的医疗应用可追溯至中世纪,尽管其潜在毒

性已被认知,但仍被持续用于治疗梅毒、百日咳及痛

风等疾病[22]。多种Sb化合物曾应用于疱疹、麻风

病、躁狂症及癫痫等病症的治疗[23]。酒石酸锑钾口

服制剂曾被广泛用于抗蠕虫感染、退热、肺炎及抗炎

治疗,并作为催吐剂、镇静剂及药物依赖的厌恶疗法。
然而,由于其显著的毒性特征,此类临床应用已被逐

步淘汰[24-28]。Sb目前在医学上的用途仅限于治疗利

什曼病[29]。

2 锑的吸收和分布

人类Sb暴露途径主要包括环境暴露和职业暴露

两类。在非职业环境中,个体可通过吸入大气悬浮颗

粒物、摄入受污染饮用水(包括市政供水和商业化瓶

装水)及食品(特别是经由含Sb包装材料迁移污染的

食品)接触Sb化合物;室内微环境中的潜在暴露源则

涉及烟草烟雾释放物、Sb系阻燃剂处理的纺织品、含
Sb工业涂料、陶瓷釉料溶出物以及塑料制品等[30]。
职业暴露情境下,呼吸道吸入含Sb颗粒物构成最主

要的暴露途径,而次生暴露途径包括经手-口接触导

致消化道摄入以及通过皮肤直接接触,这些非吸入性

暴露途径在职业卫生评估中同样具有重要毒理学意

义[31]。

Patriarca等[32]的综述指出,Sb吸收率范围为

5%~15%,但该结论缺乏原始文献支持。目前尚缺

乏人体胃肠道对Sb吸收的定量研究数据,基于其催

吐特性,含Sb药物通常不适用于口服给药[33]。动物

实验研究表明,Sb3+化合物的吸收率存在明显种属差

异:Waitz等[34]发现,小鼠对三价酒石酸锑钾的吸收

率≥15%;而Felicetti等[35]报道,仓鼠对三价和五价

酒石酸锑盐复合物的吸收率仅为1.6%~15%。在

反刍动物模型中,奶牛对三氯化锑的口服吸收率约为

18%,但乳汁排泄量极低(口服和静脉给药后分别为

剂量的0.008%和0.05%),其药时曲线与粪尿排泄

特征相似[36];小鼠实验则显示三氯化锑的肠道吸收

率为7%[37]。毒理学研究证实[24,38],酒石酸锑钾经

口服给药时,吸收率低且毒性较弱,而腹膜内注射则

表现出显著毒性,其中大鼠对腹腔给药的敏感性高于

小鼠,死亡率与剂量呈正相关。此外,另一项研究发

现[39],暴露于酒石酸锑钾饮用水的大鼠,其红细胞中

Sb浓度呈剂量依赖性升高(最高达200
 

mg/kg),而

血清浓度始终低于0.2
 

mg/kg,证实了Sb在红细胞

中选择性蓄积的特征。
 

现有研究表明[40-41],水溶性较低的Sb化合物(如
氧化锑)在肺部沉积的小粒径气溶胶颗粒,相较于水

溶性较高的大粒径颗粒(如酒石酸锑),表现出更显著

的肺内滞留特性。职业性高强度暴露所致的肺部病

理改变与啮齿类动物吸入三氧化二锑(Sb2O3)颗粒

物诱导 的 组 织 学 改 变 具 有 相 似 性[42]。长 期 吸 入

Sb2O3 与肺功能参数改变(基于肺活量测定)及肺结

构异常(X线影像学证实的尘肺样改变)显著相关,其
病理机制可能涉及慢性炎症反应及轻度纤维化进

程[43-45]。然而,值得注意的是,Sb暴露在啮齿动物模

型中可诱发渐进性肺部病变并导致显著肺功能损伤,
而在人体内则主要表现为良性纤维化改变,其病理进

展程度远低于啮齿动物模型所观察到的严重肺毒性

表现[43,46]。
   

并非所有进入人体的Sb都会引起不良反应。相

反,仅那些以水溶性形态存在或吸附于微粒物质的

Sb组 分 能 够 通 过 呼 吸 道 和 消 化 道 黏 膜 有 效 吸

收[30,47]。Sb会与富含巯基(-SH)的蛋白质等细胞组

分发生亲电交互作用,这种相互作用通过与细胞谷胱

甘肽(glutathione,
 

GSH)发生氧化应激反应,进而介

导细胞毒性,并可能影响DNA修复和复制[48-49]。

Sb3+在生物体内的分布特征主要取决于其与细

胞组分的高亲和力特性,经注射或口服给药后,其主

要靶向分布于肝脏、肾脏、骨骼等血管丰富的器官。
值得注意的是,反复给药可导致Sb3+ 在肝脏中显著

蓄积,且该蓄积过程与红细胞中的浓度无显著相关

性;同时,在网状内皮系统丰富的器官中也观察到明

显的滞留现象。相比之下,Sb5+与细胞结合亲和力较

低,因而在血浆中维持较高浓度。重复给药后,Sb5+

在肝脏中的蓄积浓度最为显著,且在脾脏中的蓄积水

平明显高于Sb3+ [50]。这种差异性分布模式主要归因

于两种价态Sb化合物在生物膜通透性、蛋白结合率

以及细胞摄取机制等方面存在显著差异。
在未暴露于Sb的人群中,其体内Sb负荷极低,

平均总含量约为0.7
 

mg[51]。Poon等[52]团队研究了

饮用水中Sb致大鼠亚急性、慢性毒性,Sb的组织浓

度分布:红细胞>脾脏/肝脏>肾脏>大脑/脂肪>血

清,其中红细胞Sb浓度表现出显著的剂量依赖性,即
使在最低暴露剂量下仍可检出。Kirkland等[53]团队

每天用Sb2O3 给大鼠灌胃,单次灌胃后Sb的组织浓

度分布:甲状腺>骨髓>全血>脾脏>肝脏,而14天

重复给药后出现性别差异,雄鼠中全血>甲状腺>骨

髓>脾脏>肝脏,雌鼠中全血>骨髓>甲状腺>脾
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脏>肝脏。Newton的吸入暴露研究表明[54],难溶性

Sb2O3 主要沉积于肺部组织。此外,Sb在骨骼系统

和皮毛中的蓄积现象也被多项研究所证实[41,55]。虽

然多数临床研究观察到Sb的组织分布具有剂量相关

性,但剂量-反应关系的缺失可能归因于高浓度下吸

收抑制效应或特定组织代谢饱和状态[56]。
 

3 锑的代谢与排泄

Sb的毒理学效应与其氧化态密切相关。研究表

明[57],Sb3+的毒性较Sb5+显著高10倍。在自然水体

环境中,Sb主要以无机形态存在,仅检测到两种有机

Sb化合物(甲基锑酸和二甲基锑酸),且这些有机Sb
化合物的毒性显著低于无机Sb化合物[57]。

Sb能够与巯基(-SH)和磷酸盐基团形成共价键,
并可逆地结合内源性配体(如蛋白质)[49]。关于Sb5+

在生物体内的还原代谢,现有数据较为有限。一项人

体试验研究表明[58],肌肉注射含五氯化锑(SbCl5)和

N-甲基葡萄糖胺的实验药物后,约23%的Sb5+ 被还

原为Sb3+。类似地,在灵长类动物(猴子)的肠外(肌
注/静脉)给药实验中,血浆中Sb3+的比例从暴露第1
天的5%逐渐升高至第9天的50%,而Sb5+ 的浓度

在此期间保持相对稳定(11%~20%)[59]。此外,

2015年的一项体外研究证实[60],Sb5+在人血液中具

有氧化还原活性,可发生部分自还原反应生成Sb3+,
同时诱导自由基生成增加,并上调超氧化物歧化酶等

抗氧化酶的活性。
 

尽管红细胞是Sb可逆储存及不可逆终末代谢产

物的主要蓄积部位,但其并非Sb毒性的关键靶点。
人体内吸收的Sb经甲基化生物转化后,最终与血红

蛋白结合,但该结合过程并不影响血红蛋白的氧结合

亲和力。在环境暴露、职业接触或临床治疗初期,这
一机制可显著降低血浆中游离Sb的浓度,从而减少

其在靶器官的浓度。然而,由于血红蛋白的降解,结
合态Sb最终会重新释放至血浆中。考虑到人体红细

胞的平均寿命约为120天(4个月),这一过程可能显

著延长Sb在生物体内的实际暴露时间,并增加其在

靶组织的累积效应[61]。进一步研究表明[62],Sb5+ 可

通过蛋白质通道以动态方式跨红细胞膜转运,并在胞

内被GSH还原为Sb3+。荧光探针检测证实,该过程

涉及Sb5+ 与红细胞膜蛋白巯基(-SH)的相互作用。
这些发现为阐明Sb在红细胞内代谢动力学及其潜在

毒理学机制提供重要依据。
与无机砷(Arsenic,

 

As)不同,Sb3+ 在生物体内

不发生甲基化代谢。其代谢途径主要通过与 GSH

结合形成复合物,随后通过胆汁排泄途径排出,同时

部分通过肾脏经尿液排出。值得注意的是,经胆汁排

出的Sb大部分参与肠肝循环,从而显著延长其在体

内的滞留时间[63]。

Sb3+的清除主要依赖肾脏排泄途径。由于其与

细胞的相互作用强,导致其血浆浓度维持在较低水

平,且肾脏清除速率缓慢,表现为显著的体内滞留特

征。相比之下,Sb5+在血浆中呈现较高浓度,其肾脏

清除速率显著高于Sb3+,而经肠道排泄的比例相对

较低[50]。这种排泄动力学差异表明,Sb3+ 和Sb5+ 在

生物体内的分布、代谢和清除机制存在显著差异,这
对其毒理学效应和临床药物代谢动力学特征具有重

要影响。
酒石酸锑钾的清除呈双相模式,急性接触后24

小时内排出90%,随后是第二个较慢的阶段,半衰期

约为16天。据估计,职业暴露后,吸入的SbH3 肾脏

消除半衰期约为4天[35,64]。

4 锑的毒理效应

Sb的毒性机制主要涉及多个关键生物化学途

径。首先,Sb通过与含硫醇基团的酶类结合,包括抑

制GSH过氧化物酶活性,导致细胞内游离GSH 水

平降低,从而增强氧化应激敏感性[48-49];其次,Sb对

丙酮酸脱氢酶的抑制作用改变了葡萄糖代谢模式,促
使细胞从有氧氧化转向效率较低的无氧糖酵解途径,
这解释了Sb暴露后三磷酸腺苷水平显著下降的现

象[65-66]。在遗传毒性方面,Sb3+ 被确认为动物致癌

物,其吸入暴露剂量与DNA损伤程度呈正相关[67]。
体外实验证实Sb可导致细胞凋亡[68]、抑制DNA修

复系统并干扰转录过程[69-70];代谢干扰方面,Sb能与

多种糖类分子结合,不仅影响糖代谢稳态,Sb3+ 还特

异性抑制葡萄糖生成途径[71-72];此外,Sb3+参与溶血

过程[73],其机制尚未完全阐明。

5 临床表现

现有文献表明[74],工业Sb中毒病例主要集中于

矿石冶炼与精炼作业人员的长期职业暴露,此类暴露

可导致胃肠系统、呼吸系统、心血管系统及皮肤组织

等多器官病变。当前关于Sb毒性的认知主要基于职

业暴露人群的流行病学资料、抗利什曼病及血吸虫病

治疗过程中出现的药物不良反应报告,以及极个别故

意摄入案例的临床观察记录[75]。
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急性Sb摄入中毒患者的临床症状与As及其他

重金属盐中毒的临床表现具有高度相似性。在职业

性慢性Sb暴露中,由于其隐匿性病程及延迟出现的

非特异性症状,加之Sb矿石中常含有少量的As,使
得病因学鉴别(As或Sb所致)存在显著困难。尽管

Sb制剂在临床治疗中的应用已大幅减少,但长期接

受含Sb药物治疗的患者仍可能因药物蓄积作用而出

现急性或亚急性毒性反应[76]。
   

5.1 消化系统

急性口服Sb制剂后,会迅速出现厌食、恶心、呕
吐、腹痛和腹泻[77],一些患者表示口中有金属味、大
蒜味,这可能是同时接触 As所致,胃肠道症状可能

是接触其他导致胃肠道反应的物质(如氯化氢、氢氧

化钠)[78-79]。严重过量时,胃肠道刺激会发展为出血

性胃炎[77]。胰腺炎是Sb5+的另一种不良反应,在艾

滋病毒和内脏利什曼病共同感染者中的发病率较高,
可致患者死亡[80-81]。

研究表明[82],短期Sb暴露可能通过糖脂代谢紊

乱诱发肝毒性。持续接触低水平Sb也会导致肝损

伤[83]。还有研究显示[84],Sb化合物暴露通过诱导氧

化应激,并激活内质网应激相关的蛋白激酶R样内

质网激酶通路,最终引发肝细胞凋亡和肝损伤。N-乙
酰-L-半胱氨酸干预可减轻这种影响。长期使用Sb
化合物治疗利什曼病可导致肝中毒,从转氨酶浓度的

可逆性升高到肝坏死不等[23,85-87],老年患者发生严重

肝功能衰竭、胰腺炎的风险更高[23]。一些接受Sb治

疗利什曼病的患儿可能出现暴发性肝功能衰竭[88-89]。

5.2 呼吸系统

曾有报道[90],Sb冶炼工人出现无痛性鼻中隔溃

疡和穿孔,但随后被质疑有可能鼻中隔穿孔与As中

毒有关。Irizar等[91]研究表明,Sb化合物与过敏性

鼻炎的发病有关。Sb2O3 可引起喉炎、气管炎和肺

炎[92]。
金属烟热特征表现为急性发病(通常在焊接镀锌

钢后3~12小时内),会出现呼吸道症状,包括咳嗽、
喘息、呼吸困难和胸闷,并伴有类似流感的全身症状,
如发热、乏力、肌痛、寒战、口中有金属味、咽干、恶心

和头痛。虽然Sb可引起金属烟热,但与锌相比,这种

情况较少[93]。
 

1958年报道了首例根据X射线证实的南斯拉夫

Sb矿工和冶炼工人Sb尘肺病[90]。长期接触Sb化

合物的工人有可能患上Sb尘肺病[44,94-95]。对工人呼

吸系统的其他影响包括慢性支气管炎、慢性肺气肿、
胸膜粘连和呼吸道刺激症状(表现为慢性咳嗽、喘息

和上呼吸道炎症);从放射学角度看,Sb尘肺表现为

弥漫性、致密、点状非融合性不透明,主要分布在中下

肺叶,伴有或不伴有胸膜粘连[44,95]。

5.3 循环系统

研究表明[96],在没有或含有其他非必需金属的

情况下,Sb很可能是通过其介导的氧化还原失衡对

心血管系统造成有害影响。也有研究证明[97],Sb引

起的心脏毒性可能与钙平衡紊乱有关,钙平衡紊乱会

诱导细胞凋亡。

Cotten等[98]团队每天给狗重复注射酒石酸锑钾

和二巯基琥珀酸锑钠,结果表明,两种Sb剂都会导致

血压逐渐降低,心肌收缩力下降,心率反射性增加。
在接受Sb和相关药物治疗的患者中,广泛观察到心

电图变化,最常见的是T波变平和/或倒置,还有QT
间期延长和ST段抬高,心律失常和猝死;超声心动

图发现Sb化合物导致左心室收缩力减弱[99-102]。研

究表明[99],Sb与高血压呈显著正相关,尿Sb与高血

压患病率之间存在线性正相关关系,葡甲胺锑酸盐可

直接诱发高血压。

5.4 血液系统

首个证实利什曼病治疗药物葡萄糖酸锑钠与血

小板减少之间存在关联的病例,是由Just等[103]在

1988年 报 道 的 一 例 艾 滋 病 病 毒 阳 性 患 者。之 后

Braconier等[104]报告了一例使用葡萄糖酸锑钠治疗

内脏利什曼病的患者,该病例被评估为药物诱导的免

疫介导血小板减少症,治疗期间出现血小板下降,停
药2周后恢复正常。骨髓活检记录了一过性严重骨

髓造血功能障碍,随后在停止葡萄糖酸锑钠治疗后完

全恢复[105]。Kaya[106]团队在研究Sb化合物治疗皮

肤利什曼病过程中发现儿童淋巴细胞和血小板值明

显下降;成人则出现血红蛋白、中性粒细胞、淋巴细胞

和白细胞数值在治疗后明显下降的骨髓抑制现象。
另一项Sb化合物治疗皮肤利什曼病的研究显示[107],
治疗第14天后患者出现中性粒细胞、淋巴细胞、白细

胞、血小板计数、血红蛋白显著下降的骨髓抑制现象。
  

5.5 泌尿系统

Veiga等[108]于1990年首次发现大鼠在服用两

种含Sb药物后,尿液渗透压明显降低。1999年,

Rodrigues等[109]报告了一例使用葡甲胺锑酸盐治疗

的皮肤利什曼病患者因急性肾小管坏死而导致急性

肾衰竭。一项动物研究结果表明[110],长期接触小剂

量Sb化合物会损伤肾小球、肾小管、肾小管周组织,

Sb对肾功能的危害表现在血尿素氮、血清肌酐显著

升高。使用葡萄糖酸锑钠的患者会出现各种肾毒性

表现,包括肾细胞管型、蛋白尿、肾小管酸中毒和急性

肾小管坏死,从而导致急性肾损伤、急性间质性肾
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炎[111]。一例肾功能衰竭晚期皮肤利什曼病患者,透
析后肌肉注射葡甲胺锑酸盐未见任何副作用[112],说
明在避免或减轻急性Sb化合物副作用方面,血液透

析可能会有一定帮助。

5.6 神经系统

Khalil等[113]研究显示,使用葡萄糖酸锑钠治疗

内脏利什曼病可引起小脑共济失调。一例皮肤利什

曼病患者接受含Sb药物治疗15天时,出现可逆性外

周神经病变,最先出现手脚麻木和刺痛感,接着出现

多部位刺痛感、对称性感觉减弱等外周神经病变[114]。
减少Sb接触可能会延缓或预防认知障碍的发生并产

生有益影响[115]。长期使用含Sb药物,可能出现严

重但可逆的神经毒性[116]。尿Sb水平较高者出现睡

眠不 足(≤6
 

小 时/晚)的 概 率 更 高[117]。研 究 报

道[118],Sb与婴儿神经系统发育有关。

5.7 生殖系统

Sb化合物会导致生殖系统紊乱和 染 色 体 损

伤[23]。父母共同暴露于金属混合物对总体及某些特

定亚型的出生缺陷风险具有明显的联合效应[119]。数

据表明[120],Sb暴露会通过损害线粒体功能和氧化还

原扰动来降低卵母细胞质量和受精能力,导致多囊卵

巢综合征,这是女性不孕的常见因素之一[121]。Sb导

致小鼠精子数量、精子存活率、睾酮水平和生殖细胞

等精子质量显著下降,畸形率和空泡化显著增加[122]。

Sb可能会降低胎儿的生长速度[123],甚至导致早产和

死胎[124]。有报告称[121],在Sb冶金厂工作的妇女,
自然流产和月经紊乱的发生率增加。

5.8 运动系统

Sb5+最常报告的临床不良反应之一是肌肉骨骼

疼痛[125]。Castro等[126]报道了一例患者使用Sb5+药

物次日出现关节痛,因症状严重而中断治疗,停药后

可完全恢复;X射线检查显示,髋关节和肩关节未发

现异常,肌酸激酶水平正常。肌肉骨骼疼痛不适合使

用非甾体抗炎药物治疗的患者,糖皮质激素可能具有

较好疗效[127]。
 

5.9 遗传毒性

一项评估接触Sb2O3 工人的遗传毒性风险和氧

化损伤的研究发现[128],接触Sb的工人和对照组在

姐妹染色单体交换和微核方面没有差异,但观察到接

触Sb工人的DNA氧化损伤增加。但是,在哺乳动

物细胞培养物或啮齿动物中进行的研究表明[129-130],

Sb3+没有致畸作用,低浓度Sb3+ 有可能诱导氧化应

激引起DNA损伤,但不能直接损伤DNA或干扰复

制;此外,其还能激活未折叠蛋白反应,这表明Sb3+

能诱导蛋白质应激反应;高浓度Sb3+诱导氧化应激,

导致氧化DNA损伤积累,但不会导致DNA蛋白交

联。Sb3+对包括人类在内的动物是否确定为一种基

因毒性物质,还需进一步研究。

5.10 致癌性

Schnorr等[131]对1937—1971年受雇于一家Sb
冶炼厂的1

 

014名男性工人进行了一项死亡率研究,
观察到肺癌死亡率过高,并且与就业时间呈显著正相

关。目前尚无充分证据表明Sb2O3 和Sb2S3 会对人

体产生致癌性,但Sb2O3 和Sb2S3 已被证实会导致大

鼠肺部肿瘤。Sb2O3 被国际癌症研究机构列为可能

对人体致癌的物质(2B类)[132]。未有研究发现肺癌

与任何金属有明显相关性,也没有提到可能的混杂因

素。与此相反,一项针对Sb冶炼厂51名工人进行的

小型研究没有发现癌症超标的情况,这些工人的Sb
接触期从9年到31年不等[44]。由于经常同时接触

As,Sb致癌数据难以评估。可能的作用机制包括产

生活性氧和干扰DNA修复,这仍需进一步研究[133]。

5.11 皮肤及局部刺激

Sb中毒最常见的临床表现为局部刺激症状[134]。

SbCl5 和SbCl3 气体可对眼睛、皮肤和黏膜产生刺激

作用,高浓度SbCl3 气体可能导致角膜、结膜损伤,静
脉注射酒石酸锑钾可致失明、视乳头水肿[135]。其他

研究显示[77,136-137],Sb中毒眼部毒性表现为视神经萎

缩、葡萄膜炎和视网膜出血,渗出物影响视力,导致静

脉炎、丘疹性皮疹和鼻衄。

Sb暴露对皮肤的典型损害表现为“锑斑”,其特

征为躯干及四肢近汗腺与皮脂腺分布区域出现脓疱

性皮疹及溃疡性病变。该皮炎在高温作业环境下发

病率显著升高,多见于冶金、蓄电池制造等行业的暴

露工人。将Sb受累工人转移至常温环境后,皮肤损

伤通常在3~14天内自行消退[79,138]。
 

5.12 锑化氢气体中毒

Sb化合物可与新生氢反应生成剧毒气体SbH3,
其毒性与AsH3 相似。作为毒性最强的Sb化合物,

SbH3 是一种具有刺激性气味,在200
 

℃以上快速分

解的无色气体[139]。SbH3 除引发恶心、呕吐及腹痛

等胃肠道症状外,其强氧化性可导致严重溶血反应、
血红蛋白尿、横纹肌溶解乃至死亡。维护作业人员应

避免在含Sb环境中使用氢氧化钠类管道疏通剂,因
其可促进氢气释放进而生成SbH3

[23,140-141]。

6 诊断及鉴别诊断

同As中毒一样,在评估疑似或已知Sb中毒时,
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实验室检查应包括全血细胞计数、电解质水平、血清

葡萄糖、肾功能检查和尿液分析。在急性中毒患者

中,应优先评估容量耗竭和肾损伤。如果已知或怀疑

接触过SbH3,则应进行其他检查,包括溶血试验,如
胆红素和高铁血红蛋白测定。由于可能需要输血,还
应抽血进行血型和交叉配血[77,142]。需要注意避免采

样管造成的假阳性[143]。未接触Sb的患者体内正常

Sb浓度应低于3
 

μg/L
[144]。此外,也可通过采集24

小时尿液检测尿Sb水平,正常值应低于6.2
 

μg/L
[145]。

心电图检查,评估 QT间期延长或心律失常,已
知有心肌疾病的患者持续心电监测有利于评估心脏

状态变化[146];出现低氧血症或其他呼吸道症状者需

行胸部X射线检查[44];消化道摄入以及有胃肠道症

状患者建议腹部影像学检查[147-148];疑似继发恶性肿

瘤者可行CT扫描。
在急性期,必须考虑是否同时摄入和接触其他有

毒物质。Sb中毒可能与As、铝等其他重金属中毒症

状相似。此外,还需注意可能伴有其他重金属暴露。
仔细询问病史和了解接触途径有助于鉴别。血清、尿
液和毛发中也可能含有其他重金属。

7 治疗

7.1 支持对症治疗

若怀疑或确诊Sb暴露,建议咨询医学毒理学家

或中毒控制中心以获取专家建议,请多学科协同处理

多系统问题。治疗以支持疗法为主,需评估患者呼吸

及精神状态。若存在气道受损,应立即实施气管插

管。应预判可能发生的严重容量不足,并使用等张晶

体液进行补液。若因SbH3 暴露继发溶血反应,则需

输注血液制品。须密切监测肾功能、尿量、电解质水

平及肝功能[27]。
发生急性中毒时,应考虑并及时进行去污处理。

皮肤接触到Sb化合物时,应用肥皂水冲洗。在急性

摄入情况下,进行洗胃是合理的。活性炭理论上可以

吸收Sb化合物,鉴于Sb的高肠肝循环,如果患者能

够耐受给药,可能需要多次给药[63]。根据 As和Sb
的类似化学性质及毒性表现报告,全肠道灌洗应在

48小时内进行[149-150]。
如果怀疑继发于Sb化合物接触后的胃肠道烧

伤,早期内窥镜检查(最长48小时,最好在6~12小

时内)结合CT扫描可以评估烧伤程度,并判断是否

需要紧急手术治疗[151]。在急性中毒伴肾损伤的少尿

期,应进行血液净化治疗[27]。

SbH3 暴露时,救援人员应采取适当防护措施,立

即将患者移离暴露区域。脱离暴露环境后,应即刻给

予高流量辅助吸氧。理论上,换血疗法可能有助于清

除血红蛋白-SbH3 复合物,但现有数据不足以支持该

疗法作为常规推荐方案[152]。

7.2 螯合治疗

动物实验表明[153-154],使用二巯基丙醇、二巯基丁

二酸和二巯基丙磺酸钠(dimercaptopropanesulfon-
ate,

 

DMPS)螯合Sb可提高患者存活率,其中最有效

的治疗方法是二巯基丁二酸和DMPS。由于Sb中毒

的人体数据非常有限,只有小部分人接受了螯合治

疗。一些小规模的人体研究结果表明[63],使用二巯

基丙醇可改善患者存活率,但没有证据表明尿液中

Sb的排泄量有所增加。

Sb中毒的螯合剂量尚未确定,临床研究多参照

其他类似金属进行治疗,采用肌注二巯丙醇治疗,直
至Sb在胃肠道完全清除;待胃肠道Sb清除后,转为

口服二巯基丁二酸。若患者出现呼吸道症状伴心电

图改变,立即停止螯合治疗[27,77]。

8 预后

Sb中毒患者的预后主要取决于暴露程度及临床

表现。接触Sb化合物的工人群体中肺癌相关死亡率

显著升高[131]。此外,溶血、急性肾功能衰竭、急性呼

吸衰竭、急性肝功能衰竭、胰腺炎、急性心力衰竭、心
律失常亦可导致患者死亡[23,54,73,99,111,155]。
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