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　　摘　要：　目的　通过分析探讨抗凝血杀鼠药中毒致鼻出血的临床表现和诊治方法，减少临床对该类患者的
误诊和漏诊。方法　回顾性分析２０１２年９月～２０１８年４月兰州军区兰州总医院收治的２０例抗凝血杀鼠药中毒
致鼻出血患者，对其临床表现和诊治方法进行分析总结，所有患者均给予维生素 Ｋ１治疗，部分患者并结合鼻腔填
塞、等离子等治疗，检测治疗前后患者的凝血酶原时间（ＰＴ）、国际正常化比率（ＩＮＲ）、活化部分凝血活酶时间
（ＡＰＴＴ）、纤维蛋白原（ＦＩＢ）和凝血活酶时间（ＴＴ）等指标，比较分析检测结果。结果　２０例患者经维生素 Ｋ１等方
法治疗后鼻出血停止，凝血指标恢复正常，治疗后凝血指标分别为ＰＴ（１４．０６±２．５５）ｓ、ＡＰＴＴ（２７．４８±４．７７）ｓ、ＩＮＲ
１．１９±０．２４，与治疗前患者的凝血指标ＰＴ（６１．５７±４１．９５）ｓ、ＡＰＴＴ（８７．４４±３７．９２）ｓ、ＩＮＲ６．１１±４．４１比较差异均
具有统计学意义（Ｐ均＜０．０１）。出院后所有患者继续口服维生素Ｋ１２～３个月，均随访半年，其中１８例未再次出
血，２例患者在出院后自行停止服用维生素Ｋ１，１个月内再次出血入院治疗，经治疗后治愈出院。结论　抗凝血杀
鼠药中毒所致鼻出血主要表现为鼻腔黏膜弥漫性渗血，单纯前鼻孔填塞或等离子治疗不易止血，对于复杂的难治性

鼻出血患者我们应该提高警惕，防止误诊漏诊；维生素Ｋ１对该类患者临床治疗效果显著，但需长疗程治疗。
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　　杀鼠药按起效速度一般分为急性和慢性杀鼠
药。急性杀鼠药具有兴奋中枢神经系统作用，起效

快，有剧毒，如毒鼠强，目前已明令禁止使用［１］；慢

性杀鼠药主要为抗凝血杀鼠药，起效缓慢，毒性相对

平和，是目前国家批准使用的杀鼠药［２］。抗凝血杀

鼠药分为两代，目前最常用的是第二代，人服用或接

触此类鼠药中毒后主要表现为严重的出血倾向，比

如鼻出血、血尿、口腔黏膜出血、呕血、黑便、全身皮

肤黏膜瘀点瘀斑等［３－４］，甚至失血性休克等，病情较

为复杂，尤其在患者及家属没有提供服用鼠药病史，

且以鼻出血为主要临床表现的患者很容易造成误诊

和误治。为引起临床医师重视，现将本院收治的抗凝

血杀鼠药中毒主要引起鼻出血的２０例患者的临床表
现及诊治情况分析总结如下。

１　资料与方法

１．１　一般资料
本研究选取２０１２年９月 ～２０１８年４月我院收

治的抗凝血杀鼠药中毒致鼻出血患者２０例，全部来
自农村，男８例，女１２例；年龄为１７～６５岁，平均年
龄（３８．２５±１３．５１）岁；病程 ６ｈ至 ２０ｄ，平均
６０．５ｈ；２例为间接接触中毒，１６例为经口服中毒
（自杀１３例、误服３例），２例原因不详。
１．２　诊断标准［５］

①经仔细询问有明确的抗凝血杀鼠药的接触
史，同时强调不明或可疑接触史的患者不可忽略或

排除中毒的可能；②临床表现为不同程度的鼻出血，
部分患者伴有其他部位的出血，如牙龈、口腔黏膜的

出血、全身皮肤淤点瘀斑、血尿、呕血黑便以及伴消

化道症状，如恶心、呕吐、腹部不适及疼痛等；③实验
室检查：凝血四项凝血酶原时间（ＰＴ）＞１７ｓ、活化部
分凝血酶原时间 （ＡＰＴＴ）＞４７ｓ、国际正常化比率
（ＩＮＲ）＞１．２、纤维蛋白原（ＦＩＢ）＜２ｇ／Ｌ及凝血活
酶时间（ＴＴ）＞１９ｓ；④诊断性维生素 Ｋ１治疗有效；
⑤在患者的血液和尿液中检测出抗凝血杀鼠剂。同
时满足１～３条可以拟诊为抗凝血杀鼠剂中毒导致
的鼻出血，再满足４、５条即可确诊。少量出血：血红

蛋白（Ｈｂ）未达到贫血指标，即男性≥１２０ｇ／Ｌ、女性
≥１１０ｇ／Ｌ；中量出血：血红蛋白达到轻度贫血指标，
即９０ｇ／Ｌ≥Ｈｂ＜１２０ｇ／Ｌ或１１０ｇ／Ｌ；大量出血：血
红蛋白达到中度以上贫血，即Ｈｂ＜９０ｇ／Ｌ。
１．３　临床表现

２０例患者均表现为不同程度的鼻出血，其特点
为双侧鼻腔黏膜弥漫性出血，出血不易自止，前鼻孔

填塞效果不佳；部分患者鼻内镜检查可发现出血点，

但等离子或微波治疗后可继发鼻腔其他部位黏膜出

血；严重者出现消化道出血，部分患者伴有其他部位

的出血。牙龈、口腔黏膜出血（１１／２０），血尿（１３／
２０），头晕、乏力（５／２０），呕血（１／２０），黑便（５／２０），
恶心、呕吐（４／２０），全身皮肤黏膜瘀点瘀斑（４／２０），
球结膜出血（１／２０），腹痛（２／２０）。具体数据见
表１。

表１　２０例抗凝血杀鼠药中毒患者临床症状统计　（例，％）

临床表现 例数 百分比

鼻出血 ２０ １００．０
牙龈、口腔黏膜出血 １１ ５５．０
血尿 １３ ６５．０
全身皮肤瘀点瘀斑 ４ ２０．０
呕血 １ ５．０
黑便 ５ ４５．０
头晕、乏力 ５ ２５．０
恶心呕吐 ４ ２０．０
球结膜出血 １ ５．０
腹痛 ２ １０．０

１．４　治疗方法
２例少量鼻出血的患者给予鼻腔填塞，并口服

维生素Ｋ１１０～２０ｍｇ，３～４次／ｄ，；３例中量鼻出血
的患者，在鼻腔填塞的基础上，给予维生素 Ｋ１１０～
２０ｍｇ肌肉注射，１～２次／ｄ；９例大量反复鼻出血的
患者，给予鼻腔填塞后首次静脉滴注维生素 Ｋ１１０
～２０ｍｇ，继而以４０～８０ｍｇ静脉滴注。每天最高剂
量可达１２０ｍｇ甚至更高；６例大量出血导致严重贫
血的患者给予输注悬浮红细胞３００～１０００ｍｌ／ｄ，纠
正贫血，新鲜冰冻血浆２００～４００ｍｌ／ｄ，迅速止血。
所有患者院外继续口服维生素 Ｋ１１０～２０ｍｇ，３～
４次／ｄ，连服２～３个月。对上述患者均给予维生素
·４９１·
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Ｋ１治疗７ｄ后，测定各项出凝血指标，包括ＰＴ、ＩＮＲ、
ＡＰＴＴ、ＦＩＢ和ＴＴ等出凝血指标检测结果，并进行统
计学分析比较。

１．５　统计学分析
采用ＳＰＳＳ１７．０软件处理数据，各分组所得计

量数据采用ｘ±ｓ表示，两组间均数比较用配对 ｔ检
验。比较效度 α＝０．０５，以 Ｐ＜０．０５为差异具有统
计学意义。

２　结果

所有患者随访半年，２例患者经鼻腔填塞、维生
素Ｋ１治疗２～３ｄ后鼻出血停止，凝血指标大致恢
复正常，出院后自行停止服用维生素 Ｋ１治疗，于出
院后１个月内再次出现鼻出血症状，继续治疗后治
愈出院。１８例患者经鼻腔填塞、等离子治疗、维生
素Ｋ１等治疗５～７ｄ后鼻出血停止，凝血指标恢复
正常，随访期内未再出血。２０例患者治疗前与治疗
７ｄ后 ＰＴ、ＡＰＴＴ及ＩＮＲ凝血指标比较，差异具有统
计学意义（Ｐ均＜０．０５）；ＦＩＢ及ＴＴ这两项凝血指标
治疗前后经比较差别无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。具
体数据见表２。

表２　２０例患者凝血指标治疗前后对比　（ｘ±ｓ）

凝血指标 治疗前 治疗７ｄ后 ｔ Ｐ
ＰＴ（ｓ） ６１．５７±４１．９５ １４．０６±２．５５ ４．７００ ０．０００
ＡＰＴＴ（ｓ） ８７．４４±３７．９２ ２７．４８±４．７７ ６．０６９ ０．０００
ＩＮＲ ６．１１±４．４１ １．１９±０．２４ ４．６５０ ０．０００
ＦＩＢ（ｇ／Ｌ） ２．８８±１．４２ ３．０９±１．２８ －０．６４７ ０．５２７
ＴＴ（ｓ） １７．１７±１．９９ １７．７１±１．５６ －１．１３６ ０．２７３

３　讨论

鼻出血是耳鼻咽喉科最常见的急症之一，可以

是单一病因，或多种病因并存导致［６］。局部因素主

要包括外伤、炎症、鼻部疾病等，全身因素包括全身

性疾病、化学药品及药物中毒、肝、肾慢性疾病及风

湿热等［７］。根据病史、症状及体征等临床表现，鼻

出血诊断及治疗相对容易［８］。然而仍有一部分鼻

出血患者，经过单纯的鼻孔填塞和等离子治疗很难

止血，此时应警惕鼠药所致鼻出血。

目前市面上最常用的杀鼠剂有溴敌隆、溴鼠灵、

敌鼠等，均为抗凝血杀鼠药，因此此类中毒所致鼻出

血临床中并不少见。近十年来，流行病学研究表明，

灭鼠药致人中毒比率不断升高，其中最常见的原因

是自杀、误服，其他原因还包括投毒、精神疾病

等［９］。在就诊时很多患者不能提供服毒病史，因此

临床上怀疑此类患者应仔细询问，并关注入院实验

室检查结果，当凝血指标出现明显异常时，在排除基

础疾病情况下首先考虑抗凝血杀鼠药中毒导致的鼻

出血。

抗凝血杀鼠药中毒导致出血的机制：类似于华

法林的抗凝机制［１０］，主要是通过抑制环氧化物还原

酶，进而抑制维生素 Ｋ的还原，最后导致维生素 Ｋ
依赖的凝血因子 ＩＩ、ＶＩＩ、ＩＸ、Ｘ等合成障碍而引起凝
血机制异常，从而引起严重的出血倾向。鼻腔表现

为鼻黏膜弥漫性渗血为主。

大量文献报道，维生素 Ｋ１对于鼠药中毒导致
的鼻出血有效，关于维生素 Ｋ１的用法、用量，各研
究报道存在明显差异［１１］。王迎等［１２］采用每天 ２０～
４０ｍｇ维生素Ｋ１的治疗剂量其疗效肯定。Ｔｓｕｔａｏｋａ
等［１３］的研究发现，每日 １５～５０ｍｇ维生素 Ｋ１就有
很确切的抗凝血作用，但是在实际的临床应用中，从

每日２５～８００ｍｇ也有报道［１４］。本研究根据出血情

况给予患者个性化的维生素 Ｋ１治疗方案证明有效
可行，值得临床医师借鉴应用。

另需提示：本研究说明个性化维生素 Ｋ１治疗
抗凝血杀鼠药中毒所致鼻出血为主要治疗手段，同

时鼻出血的局部治疗如填塞、等离子、激光及微波治

疗为其辅助治疗；如在不应用维生素 Ｋ１治疗情况
下进行上述局部治疗，反而容易增加出血风险，因抗

凝血杀鼠药所致鼻出血为弥漫性出血，上述操作可

能会损伤鼻腔黏膜加重出血风险可能［１５］，同时操作

与医师熟练程度及经验密切相关［１６］。

综上所述，对于复杂的难治性鼻出血患者临床

医生应该提高警惕，反复仔细询问病史，防止误诊漏

诊。对于确诊的抗凝血杀鼠药中毒患者应根据患者

情况尽快给予维生素 Ｋ１的治疗。抗凝血杀鼠药因
亲脂性的侧链，抗凝血能力为华法林的１００倍，并且
排泄慢，其残留药物将继续影响维生素 Ｋ依赖性凝
血因子的合成，使得这类杀鼠药的抗凝血时间可持

续数周至数月，血浆中抗凝血杀鼠药的半衰期由华

法令的 ２０ｄ延长至 ６２ｄ［１７］，因此抗凝血杀鼠药在
人体内需要２个月的时间才能代谢完，为防止二次
出血，要求患者出院后继续口服维生素 Ｋ１２～
３个月，并定期复查凝血功能。
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