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【摘要】   美国心脏协会于 2023 年 9 月 18 日在 Circulation 杂志发表了中毒导致心脏骤停及心脏危重症患者

的临床管理指南。鉴于指南对临床诊疗的指导作用，作者团队根据药物毒性作用的不同，将其分为 3 个部分进行

详细解读。该文为解读的第 2 部分，结合文献对指南心脏毒性物质中毒相关的建议进行了解读，主要涉及 β 受体

阻滞剂、钙通道阻滞剂、地高辛等强心苷类以及钠通道阻滞剂中毒的临床管理，期望通过详细解读指南的推荐要

点，对同行的诊疗有所帮助。
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important role of the guidelines in clinical practice, our team has divided them into three sections for detailed
interpretation based on the different toxic effects of the drugs. This article is the second part of the interpretation, which
combines the literature to interpret the recommendations related to cardiotoxic substance poisoning in the guidelines,
mainly involving the clinical management of beta blockers, calcium channel blockers, digoxin and other cardiac
glycosides, as well as sodium channel blocker poisoning, aiming to assist colleagues in their clinical practice through
a detailed explanation of the key recommendations in the guidelines.

【Key words】 Guideline; poisoning; cardiac arrest; cardiovascular drug; resuscitation

心血管药物中毒是导致心脏骤停和心血管系

统危重症的重要原因之一，其中 β 受体阻滞剂、钙

通道阻滞剂（calcium channel blocker, CCB）、地高

辛等强心苷类以及钠通道阻滞剂等药物的心脏毒

性尤为值得临床医生重视。这些药物在过量或不

当使用时，可能引发严重的心律失常、低血压甚至

心脏骤停，对患者的生命构成严重威胁。美国心脏

协会（American Heart Association, AHA）于 2023 年
9 月 18 日在 Circulation 杂志发表了中毒导致心脏

骤停及心脏危重症患者的临床管理指南（以下简称

“2023 年 AHA 指南”）[1]。鉴于该指南对临床诊疗

的指导作用，我们根据药物毒性作用不同，将其分

为 3 个部分进行了详细解读。在先前的文章《2023
年美国心脏协会中毒所致心脏骤停及心脏危重症

管理指南解读（一）：神经系统毒性物质中毒的管

理》中，我们深入剖析了由多类药物所引发的神经

系统中毒问题[2]。本文为解读的第 2 部分，我们将

结合文献对该指南中心脏毒性物质中毒相关的建

议进行解读，聚焦于  β 受体阻滞剂、钙通道阻滞

剂、地高辛等强心苷类以及钠通道阻滞剂等药物诱

发心脏毒性的临床管理，通过详细分析这些药物的

心脏毒性机制、临床表现以及相应的治疗策略，旨

在为临床医生提供全面的参考和指导，以优化心血

管药物中毒患者的救治流程，提高救治成功率，降

低病死率。 

1    β 受体阻滞剂

β 受体阻滞剂可与 β 肾上腺素能受体结合，非

竞争性阻断交感神经系统中内源性儿茶酚胺的激

动作用[3-5]，从而调节心率、心肌收缩力[6-7]。过量摄

入 β 受体阻滞剂不仅可以拮抗心脏 β 肾上腺素能

受体，降低心肌收缩力和心率，减少心脏输出量，

同时还拮抗 α1 肾上腺素受体，导致外周血管扩张，

从而引发严重的低血压 [8]。由于缺乏特效解毒剂，

目前对 β 受体阻滞剂过量主要围绕其导致的低血

压、心动过缓、心源性休克等开展针对性治疗。

针对 β 受体阻滞剂中毒所致低血压，2023 年

AHA 指南建议：首选血管升压药治疗（推荐级别

1 级；证据水平 C-LD 级）；若出现血管升压药物

抵抗，可联合使用大剂量胰岛素（推荐级别 1 级；

证据水平 B-NR 级）；此外，由 β 受体阻滞剂中毒

引起的低血压或心动过缓，建议使用胰高血糖素，

先静脉注射达到负荷剂量，随后进行持续输注（推

荐级别 2a 级；证据水平 C-LD 级）。

虽然血管升压药为治疗 β 受体阻滞剂中毒导

致低血压的首选药物[9]，但往往疗效不佳[10]。这与

β1 肾上腺素受体阻滞后产生的心脏抑制有关，因此

需改善心肌收缩力以提升血压。2023 年 AHA 指南

建议使用高剂量胰岛素或胰高血糖素达到改善心

肌收缩力的效果，其机制可能涉及以下几方面：

Holger 等[11] 发表的系列病案报道提示，高剂量

胰岛素治疗可改善 β 受体阻滞剂中毒引起的心源

性休克患者的心肌收缩力，减少血管升压药使用剂

量。该效应的机制目前尚不明确，可能与胰岛素的

以下作用有关：① 调节线粒体功能，从而抑制心

肌细胞凋亡，减轻心肌损伤[12]。② 调节心脏以葡萄

糖作为主要的能量底物，降低心肌氧耗。生理状态

下，心脏的主要能量来源是脂肪酸 60%～70%、葡

萄糖 20%、乳酸 10%，因为单个脂肪分子释放的能

量更多，但脂肪酸为底物的耗氧量也比葡萄糖多

12%[13]。在供血不足的情况下，胰岛素可以将脂肪

酸在底物中的比例降到 20%，主要以葡萄糖为底

物，从而减少心肌氧耗，提高心脏效率。③ 增加核

糖体的生物生成和蛋白质合成，刺激血管内皮生长

因子，促进血管生成，抑制心肌细胞凋亡，促进心

肌细胞存活，改善心肌微循环和冠状动脉阻力，最

终有利于心肌细胞收缩和舒张[14]。值得注意的是，

血管升压药耐受患者停止使用胰岛素后，可再次发

生低血压[15-16]。大剂量胰岛素治疗过程中还需注意

纠正胰岛素相关的低钾血症及低血糖[17]。

最初，胰高血糖素在心脏中的正性肌力作用被

认为是释放储存的去甲肾上腺素刺激心脏中的 β 肾
上腺素受体所致[18]。但随后的研究证实，胰高血糖

素是通过与胰高血糖素受体结合，增加心脏中的环
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磷酸腺苷，激活蛋白激酶 A 通路，从而产生正性肌

力作用，此作用不会被 β 肾上腺素受体拮抗剂阻

断[19]。但目前胰高血糖素改善 β 受体阻滞剂中毒患

者血流动力学的有效性证据仅限于动物实验和病

例报道[9, 20-21]，尚需更高等级研究的验证。

针对 β 受体阻滞剂中毒所致心动过缓，2023 年
AHA 指南在 2020 年《美国心脏协会心肺复苏和急

诊心血管护理指南》（以下简称“2020 年 AHA 指
南”）建议的基础上，增加 2 条推荐等级为 2b 级、

证据水平为 C 级的治疗建议：使用阿托品及电起

搏治疗。但是阿托品的临床有效性仅在病例报道

中证实[19]；而起搏治疗效果差异较大，患者心率恢

复后仍可存在低血压，因此需要优化药物治疗方案

以改善患者对起搏治疗的反应性[9, 22]。

针对严重的危及生命安全的 β 受体阻滞剂中毒，

2023 年 AHA 指南提出以下建议：使用血液透析治

疗危重的阿托洛尔或索他洛尔中毒（推荐级别 2b 级；

证据水平 C-LD 级）；对于药物治疗无效的伴有心源

性休克患者，可合理利用体外生命支持技术，如静

脉-动脉体外膜肺氧合（veno-arterial extracorporeal
membrane oxygenation, VA-ECMO）（推荐级别 2a
级；证据水平 C-LD 级）。一项纳入 76 项研究的系

统评价结果提示，部分因阿托洛尔或索他洛尔中毒

并伴有肾功能损害的患者可使用血液透析改善临

床症状[23]。有病例报道和观察性研究指出，对于持

续心源性休克患者，行最大支持治疗无效时，推荐

使用 VA-ECMO[23-25]。

2023 年 AHA 指南不建议使用脂肪乳剂治疗危

及生命的 β 受体阻滞剂中毒（推荐级别 3 级：无

益；证据水平 C-LD 级），因为静脉注射脂肪乳剂

（intravenous lipid emulsion, ILE）不能有效改善 β 受
体阻滞剂中毒患者平均动脉压，且可引起体外膜肺

氧合滤器堵塞、胰腺炎等不良反应[26-27]。 

2    CCB

临床实践中广泛应用的 CCB 依据其化学结构

可分为两大类：二氢吡啶类与非二氢吡啶类。二

氢吡啶类药物主要作用为促进外周血管舒张，非二

氢吡啶类则更显著地干预心肌收缩功能及心脏电

生理传导过程[28]。值得注意的是，CCB 多设计为缓

释剂型，具有较长的半衰期，这意味着一旦发生中

毒，会对循环系统产生显著负面影响，表现为极端

的心动过缓、心肌收缩力减弱以及广泛的血管扩

张，严重时可引发心源性休克。

针对 CCB 中毒所引致的心脏危重症，2023 年

AHA 指南综合提出 9 项关键性建议，相较于 2020
年 AHA 指南，在治疗策略上新增阿托品、血管升

压药物及电起搏疗法的推荐。

针对  CCB 中毒引起血压下降的治疗措施，

2023 年 AHA 指南建议：使用血管升压药物治疗

CCB 中毒导致的低血压（推荐级别 1 级；证据水平

B-NR 级）；在单用血管升压药物治疗效果不佳时，

可给予大剂量胰岛素（推荐级别 1 级；证据水平 B-NR
级）、钙剂（推荐级别 2a 级；证据水平 C-LD 级）或

联合使用以提高心肌收缩力，从而提升血压；可将

胰高血糖素输注作为附加治疗方案（推荐级别 2b
级；证据水平 C-LD 级）。

一项大型回顾性病例研究显示，使用血管升压

药物（最常用的是去甲肾上腺素，成人剂量最高可

达 100 µg/min）能有效改善低血压症状，明显提高

CCB 中毒患者的存活率，且缺血并发症发生率低[29]，

但目前对血管升压药物种类的选择尚缺乏循证医

学证据指导。

一些大型病例研究报道指出，大剂量胰岛素联

合血管升压药物可明显改善 CCB 中毒患者的低血

压[11, 30-31]。钙剂可通过改善心脏传导和心肌收缩力

以改善循环，但常常需要联合其他治疗方法 [32-34]。

关于钙剂的使用剂量，一项系列病案报道提示，高

剂量葡萄糖酸钙（目标离子钙浓度达到正常值的

2 倍）比低剂量更有效[32]。对严重 CCB 中毒患者，

可考虑加用胰高血糖素改善心脏功能，但其治疗的

有效性目前存在争议，并可能会导致心率过快等不

良反应[35-36]。

对于 CCB 中毒引起的难治性血管扩张性休克，

2023 年 AHA 指南指出亚甲蓝可作为一种辅助治疗

药物（推荐级别 2b 级；证据水平 C-LD 级）。亚甲

蓝作为一氧化氮合酶抑制剂，可通过收缩血管改善

CCB 中毒所致的低血压休克。有病例报告指出，对

于  CCB（主要是氨氯地平）中毒引起的难治性休

克，亚甲蓝有辅助治疗作用，但疗效存在争议[37]。

对于 CCB 中毒所致难治性心源性休克患者，

在其他治疗无效的情况下，2023 年 AHA 指南推荐

使用 VA-ECMO 治疗（推荐级别 2a 级；证据水平

C-LD 级）。病例系列报道中，接受 VA-ECMO 治疗

的这一类患者生存率高达 77%，此时 VA-ECMO 可
能是最后的救命稻草[24-25, 38-39]。

而对于 CCB 中毒患者心脏传导受阻滞后出现

伴有血流动力学改变的心动过缓，2023 年 AHA 指
南新增推荐：使用阿托品（推荐级别 2a 级；证据

水平 C-LD 级）；而针对 CCB 中毒合并难治性心动
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过缓，该指南推荐使用电起搏治疗（推荐级别  2b
级；证据水平 C-LD 级）。虽然阿托品通常作为心

动过缓的一线治疗药物，但对于严重 CCB 中毒患

者可能治疗效果有限[40]。因此，除药物治疗外，多

个病例报告描述在 CCB 中毒后存在心动过缓和血

流动力学不稳定的患者中使用电起搏治疗，但其有

效性需要更多循证证据[29, 40-42]。在此基础上该指南

对电起搏治疗的适用范围作出进一步说明：对于

存在明显血流动力学障碍的心动过缓患者，起搏治

疗可能是合理的；但对于完全房室传导阻滞或血

管扩张性休克的患者，起搏治疗效果不佳[40]。

2023 年 AHA 指南不推荐常规使用 ILE 治疗

CCB 中毒（推荐级别 3 级：无益；证据水平：C-LD
级）。由于 ILE 可增加血脂水平，从而增加脂溶性

药物从胃肠道的吸收效率，这可能会加重 CCB 口
服的中毒[43-44]。 

3    地高辛及相关强心苷类药物

目前强心苷类药物中毒仍时有发生，临床表现

为高钾血症和各种类型的心律失常，这与使用过

量、意外摄入、药物的相互作用以及肾脏清除减少

等原因有关。该类药物主要是通过抑制心肌细胞

膜上的钠-钾 ATP 酶，引起细胞内外离子水平变化

（细胞内钠、钙浓度增加，细胞外钾浓度升高），导

致心肌收缩力增加和高钾血症，进而影响心脏传导

系统，诱发多种类型的心律失常，包括室性期前收

缩、房室结阻滞、室性心动过速、心室颤动、心动过

缓和心脏停搏等[45-48]。

对于强心苷药物中毒，2023 年 AHA 指南强烈

推荐首选地高辛特异性抗体片段（digoxin-Fab）治

疗地高辛和地高辛类强心苷药物中毒（推荐级别 1 级；

证据水平 B-NR 级）。此外，该指南还推荐地高辛

特异性抗体片段用于治疗由蟾蜍毒素和黄花夹竹

桃引起的中毒（推荐级别 2a 级；证据水平 C-LD 级）。

然而，由于目前仅有一些个案报道证明其有效性[49-53]，

故对于使用地高辛特异性抗体片段治疗除地高辛、

洋地黄苷、蟾蜍毒素和黄花夹竹桃之外的心脏苷类

药物中毒，该指南的推荐级别较低（推荐级别  2b
级；证据水平 C-LD 级）。

地高辛抗体 Fab 片段与地高辛特异结合，解除

地高辛与钠泵的结合并使之失活。此药可通过裂

解绵羊抗地高辛抗体免疫球蛋白制造，已成功应用

于地高辛类药物中毒治疗 [54-55]。系统性综述表明，

使用地高辛抗体 Fab 治疗危及生命的心律失常有

效率为  50%～90%，大多数情况下心律失常在

30～45 min 内缓解[56-63]。有观察性研究报告显示，

经地高辛抗体 Fab 治疗生存率达 54%[57]。在一项随

机对照试验中，地高辛抗体 Fab 对血流动力学稳定

的洋地黄中毒患者也具有良好的效果[64]。

对于地高辛和其他心脏苷类药物中毒引起的

缓慢性心律失常，2023 年 AHA 指南新增一条推

荐：在免疫治疗延迟或等待地高辛抗体 Fab 发挥

作用前，可使用阿托品注射（推荐级别 2b 级；证据

水平 C-LD 级）或电起搏治疗（推荐级别 2b 级；证

据水平 C-LD 级）。但使用阿托品的临床有效性仅

在一些病例报告中证实，且效果不统一[65-67]。另有

报道指出，经静脉起搏可将强心苷类中毒患者的病

死率从 20% 降到 13%[68-73]。但这些报道在讨论中均

指出，此两种措施的疗效尚需高等级的循证医学证

据来证实。

而对于强心苷类药物引起的快速室性心律失

常，2023 年 AHA 指南推荐：在维持血钾正常的前

提下，可考虑优先使用利多卡因、苯妥英钠或溴苄

胺等药物治疗，直到使用地高辛抗体 Fab（推荐级

别 2b 级；证据水平 C-LD 级）。但这些药物的疗效

各不相同[66, 74-76]，也均没有高质量的队列研究或随机

试验证据。由于溴苄胺可引起一系列严重的副作

用（低血压、恶心、呕吐等），在有更优药物替代的

情况下，该药目前已很少生产上市[77]。

2023 年 AHA 指南明确指出，不推荐使用血液

净化方案（包括血液透析、血液滤过、血液灌流或

血浆置换）来治疗地高辛中毒（推荐级别 3 级：无

益；证据水平 B-NR 级）。最近的一项系统评价揭

示，地高辛由于其广泛的组织分布容积，难以通过

体外治疗手段有效清除[78]，这进一步质疑了血液净

化在此类药物中毒治疗中的有效性。 

4    钠通道阻滞剂

2023 年 AHA 指南本节聚焦于钠通道阻滞剂，

主要涵盖Ⅰa 和Ⅰc 类抗心律失常药物以及三环类

或四环类抗抑郁药（ t r i c y c l i c  o r  t e t r a c y c l i c
antidepressant, TCA）。为便于理解，以下仍简称这

些药物为“钠通道阻滞剂”。这些药物通过减缓

心肌细胞的去极化速率，延迟动作电位的起始相，

从而影响心脏的传导速度。当中毒发生时，这些变

化可引发多种类型的心律失常。在严重中毒情况

下，它们还可能降低心肌收缩力，影响心脏泵血功

能，甚至导致心脏骤停。对于其他具有类似Ⅰb 类
抗心律失常药物药理作用的钠通道阻滞剂，如局部

麻醉药，以及毒性反应独特的可卡因中毒，该指南
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分别在第 9 部分和第 6 部分进行了详细讨论。值得

注意的是，由于氯喹和羟氯喹在北美地区使用频率

极低，因此并未纳入该指南的讨论范围。

对于钠通道阻滞剂中毒引起的危及生命的心

脏毒性，2023 年 AHA 指南建议：① 推荐使用碳酸

氢钠治疗  TCA 中毒引起的危及生命的心脏毒性

（推荐级别 1 级；证据水平 B-NR 级）；② 合理使

用碳酸氢钠治疗由非 TCA 的钠通道阻滞剂中毒引

起的危及生命的心脏毒性（推荐级别 2a 级；证据

水平 C-LD 级）。

钠通道阻滞剂所致心律失常常伴有血压下降

和 pH 值降低，多中心临床研究证实碳酸氢钠可通

过提高 pH 值和提升细胞外钠，治疗 TCA 中毒[79-81]。

其机制不明[79, 81-83]，可能与以下原因有关：碱化血液

有利于降低 TCA 药物的活性；高钠增加心肌细胞

膜上的电化学梯度，可减轻 TCA 诱导的钠通道阻

断效应[82, 84]。在使用碳酸氢钠的过程中，应监测和纠

正低钾[85]，避免出现高钠血症（血清钠>155 mmol/L）
和碱中毒（血清 pH>7.55）等[86-88]。一旦发生碱中毒

可通过调整插管患者的呼吸参数来纠正[89]。

对于Ⅰa 和Ⅰc 类钠通道阻滞剂中毒引起的心

律失常，2023 年 AHA 指南指出：使用Ⅰb 类抗心

律失常药物（如利多卡因或苯妥英钠）治疗（推荐级

别 2b 级；证据水平 C-LD 级）[80, 90]。Ⅰb 类药物可

与Ⅰa 或Ⅰc 类抗心律失常药物竞争结合钠通道，

并且与Ⅰa 或Ⅰc 类药物相比能更快地解离，故不

会抑制心肌细胞 0 期去极化。已有较多研究报道

利多卡因或苯妥英钠治疗 TCA 过量引起的宽 QRS
波心动过速[90]，这是继碳酸氢钠之后的二线抗心律

失常药物[91]。

对于常规治疗措施无效的危及生命的 TCA 中
毒，2023 年 AHA 指南推荐可考虑使用 ILE 进行治

疗（推荐级别 2b 级；证据水平 C-LD 级）[44]。鉴于

大多数钠通道阻滞剂具有高脂溶性，一些研究提出

了使用 ILE 治疗由Ⅰa 和Ⅰc 类钠通道阻滞剂中毒

引起的心律失常[81, 90]。然而，ILE 的临床疗效并不稳

定且尚未明确。尽管有报道指出，使用 ILE 后患者

的中毒症状有所改善，甚至成功救治了由 TCA 中
毒导致心脏骤停的患者 [ 9 2 - 9 3 ]，但另有研究则表明，

ILE 在治疗 TCA 中毒引起的低血压和心律失常方

面并未显示出明显益处[94]。因此，在使用 ILE 治疗

钠通道阻滞剂中毒时，应谨慎评估其潜在效果与

风险。

对于使用碳酸氢钠和其他抗休克治疗措施均

无效的由钠通道阻滞剂中毒引起的难治性心源性

休克，2023 年 AHA 指南推荐采用体外生命支持技

术，如 VA-ECMO 进行治疗（推荐级别 2a 级；证据

水平 C-LD 级）[95-97]。 

5    结语

在前期指南解析的基础上，本文进一步解读了

2023 年 AHA 指南中心血管系统药物所致中毒的相

关推荐建议。通过对指南中现有循证医学证据及

相关毒理/药理文献的综合分析，本文详细阐述了

该指南中多种具有心脏毒性药物中毒的处理策略，

涵盖从初步的生命维持到特异性解毒治疗的全方

位干预路径，以期提升中毒心脏损伤的精细化救治

水平。
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