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慢性肾脏病患者杨桃中毒的研究进展

牛庆雨1 赵慧萍1

【摘要】杨桃(Star Fruit)中含有某种神经毒素，慢性肾脏病(chronic renal disease，CKD)患者食

用后易出现中毒表现，死亡率高。临床表现主要为呃逆、恶心、呕吐、肢体麻木、意识障碍甚至癫痫和昏迷

等神经毒性反应。近期研究发现，杨桃中的毒性物质为caramboxin，是一种脂溶性物质，有引起兴奋、惊

厥和神经抑制表现的作用。针对杨桃中毒的治疗目前尚不统一，通常需要联合多种治疗，尤其是血液净

化治疗。本文将就杨桃中毒的发病机制、临床表现、诊疗的研究进展做一介绍。
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【AbstractAbstract】Star fruit contains neurotoxins that often cause intoxication with high mortality in chronic renal

disease patients. Clinical manifestations of star fruit intoxication include hiccup, nausea, vomiting, limb numb-

ness, consciousness disturbance, seizure and coma. The neurotoxin of star fruit is a liposoluble molecule

called caramboxin, which has potent excitatory, convulsant and neurodegenerative properties. Currently, there

is no consensus about the optimal strategy against star fruit intoxication. Comprehensive treatment strategy

may be necessary and blood purification may be useful. In this paper, we introduce the pathogenesis, clinical

manifestations, diagnosis and treatment of star fruit intoxication.
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杨桃(star fruit)是一种热带、亚热带水果，

多产于马来西亚、印度尼西亚、印度、巴西等国家，中

国台湾、海南、福建和广西等地也有种植。杨桃可直

接食用，或做成果汁、沙拉、饮料等，有些餐厅会摆放

杨桃作为装饰。在印度，成熟的杨桃可用于止血或

减轻痔疮出血。在巴西，杨桃可用作利尿剂，有时还

可用作镇咳剂和祛痰剂。近年来，陆续有病例报告

报道慢性肾脏病、尤其是透析患者食用杨桃后中毒

的现象。这些患者食用杨桃后可出现呃逆、恶心、呕

吐、肢体麻木、甚至意识障碍、癫痫及昏迷等表现，且

死亡率较高。尽管已有许多关于杨桃中毒的报道，

但这一现象并未得到充分的认识。本文将就肾功能

异常患者杨桃中毒的发病机制、诊疗的研究进展做

一介绍。

1 杨桃中毒的流行病学特点

1980年Muir和Lam首次报道了杨桃对中枢神经

系统的抑制作用[1]。1998年Neto等[2]报道了6例规

律透析的肾脏病患者——其中3名患者行血液透析

(hemodialysis，HD)治疗，1名行持续不卧床腹膜透

析 (continuous ambulatory peritoneal dialy-

sis，CAPD)治疗，另2名为CAPD后转为HD治疗——

在食用杨桃后出现了呃逆、呕吐、躁动、意识障碍、癫

痫、呼吸困难和低血压等症状，其中1例中毒严重患

者在出现意识模糊、癫痫、呼吸困难和低血压后死

亡。早期杨桃中毒的报道主要来自巴西、印度、中国

台湾和香港及马来西亚[1-18]，随着对杨桃中毒的认识

加深，全球范围的报道逐渐增多，近年来也有中国南

方地区(海南、广东、福建等)的报道[19-24]。研究显示

肾功能异常患者食用杨桃后出现中毒表现(呃逆等)

的几率很高，而肾功能正常者出现中毒表现的几率

低[18]。2001年Chen等[25]报道了2例肾功能正常的

患者在摄入大量杨桃果汁后出现了恶心、呕吐、腹
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痛、腹泻、背痛和急性肾损伤等表现，空腹和脱水状

态为诱发因素。2009年Neto等[12]报道了5例肾功

能正常的患者在摄入杨桃或果汁后出现类似情况，

其中2例行肾脏病理检查，显示为急性肾小管坏死

和草酸性肾病。

虽然杨桃中毒并不常见，但对于肾功能异常的

患者，杨桃中毒的预后差，死亡率高。患者往往在食

用杨桃后数小时内发病，若病史询问不详细、漏诊的

几率较高，易延误诊断及治疗。研究发现，肾功能异

常的患者杨桃中毒的死亡率可高达20%～40%[3,5,6]。

Chua等[26]回顾总结了既往杨桃中毒的报道，共126

名杨桃中毒患者，其中48%为终末期肾脏病患者，

31%为慢性肾衰竭，21%为肾功能正常患者，肾功能正

常者中无人死亡，肾功能异常患者中死亡率为

30%。目前认为，杨桃中毒的死亡率与中毒的严重程

度有关，意识障碍和癫痫等表现往往与预后不良有

关。Tsai等[9]复习既往文献并总结该中心病例，汇

总53名杨桃中毒患者的资料，结果显示其中16人出

现癫痫表现，在这16人中死亡率高达75%，而未出现

癫痫的患者中死亡率仅0.03%。

2 杨桃中毒的发病机制

杨桃中成分复杂，含有多种酯类、草酸、维生素

C和钙、钾、镁等物质。早期认为食用杨桃后出现中

毒表现是由于杨桃中富含钾、草酸等物质。虽然杨

桃中富含钾，但并未观察到杨桃中毒的患者出现血

钾升高[3,5]。2007年Fang等[27]的动物实验显示，杨

桃中的草酸是导致肾功能受损小鼠出现神经毒性表

现的主要成分之一，但并不排除有其他毒性物质的

可能。2001年Chen等[25]和2016年Barman等[28]均报

道了肾功能正常的患者在食用杨桃后出现了急性草

酸性肾病，诱因为在空腹或脱水的情况下摄入大量

杨桃或杨桃果汁。1998年Neto等[2]报道，杨桃中含

有一种强有力的神经毒素，可以在血液中积累，可以

穿过血脑屏障甚至造成不可逆的损害。2005 年

Carolino等[29]发现，杨桃中的神经毒素是一种脂溶

性分子，分子质量小于500，这种物质不同于草酸，可

以引起实验动物的行为改变和癫痫表现。Wu等[11]观

察到，杨桃中的毒性成分在各组织中的分布是不均

匀的。2013年Garcia-Cairasco等[30]提取出了杨桃

中的神经毒素，并命名为caramboxin，该物质是一

种苯基丙氨酸样的脂溶性分子，相对分子质量为

256.08。这种神经毒素在肾功能异常的患者体内

清除率是降低的，有引起兴奋、惊厥和神经抑制表

现的作用。但关于Caramboxin在体内的代谢过程、

肾脏排泄率和蛋白结合率等，还有待进一步研究。

3 杨桃中毒的临床表现及诊断

患者多于进食杨桃后数小时内出现症状，一般

为0.5～24h内[2,4,7-9]。多数患者进食一次杨桃即出

现症状后就医，少数症状轻微的患者因未意识到

症状是由进食杨桃引起，故多次进食杨桃。患者

出现的症状多样，严重程度不一，其中以呃逆最为

常见，其次是呕吐、意识障碍、躁动、昏迷、癫痫、失

眠等[3-6,8,17,26,31]。在不同症状中，呃逆是最常见的症

状，但出现呃逆的患者死亡率并不高，说明呃逆是杨

桃中毒后出现的较轻微症状，而出现癫痫症状的患

者死亡率最高，其次为意识障碍、昏迷等[5,13,26]。

2003年Neto等将杨桃中毒的神经毒性反应表现分

为轻、中、重3个等级[5]。轻度中毒表现为呃逆、恶

心、呕吐、腹痛、失眠等；中度中毒表现为躁动、肢体

麻木、感觉异常、轻度意识障碍等；重度中毒表现为

严重意识障碍、昏迷、癫痫、低血压、休克等。在有些

病例中，如患者未经适当治疗，杨桃中毒程度可由轻

度进展至重度，且进展的速度不一，主要与患者个体

差异有关。Chua等[26]据此分类标准，对126名患者

进行杨桃中毒表现的分级，发现中毒程度越严重，死

亡率越高：轻度中毒者死亡率为0%(0/56)，中度中

毒者为27%(10/37)，重度中毒者为58%(19/33)。

杨桃中毒的临床表现无特异性，中毒较轻时，呃

逆、恶心和呕吐等表现常被误认为是消化系统疾

病的症状，中毒较严重时的表现可能更像脑血管

疾病或内分泌及代谢障碍引起的疾病，如代谢性

脑病等[5,11,32]。杨桃中毒的临床表现具有个体差异，

可能的影响因素包括：个体生物反应、患者年龄、杨

桃中含神经毒素的量、杨桃品种和神经毒素的代谢

与排泄。也有研究报道，摄入杨桃的量与症状或死

亡率无直接关系，即使摄入很少量的杨桃，也可能导

致严重的神经系统并发症和死亡[9,26]。杨桃摄入史

和临床表现是确定杨桃中毒诊断的重要依据。因

此，对于肾功能异常的患者如出现呃逆、呕吐、肢体

麻木、意识障碍甚至昏迷、癫痫等表现，应想到杨桃

中毒的可能，认真询问病史，如发病前确曾摄入杨

桃，应在排除脑血管疾病及其他疾病的情况下，及时

明确诊断并相应治疗。

4 杨桃中毒的治疗

既往的治疗大多为经验性治疗，对于治疗方式

的选择，至今仍无共识。由于杨桃中毒进展较快、死

亡率较高，往往需要联合多种治疗措施。

4.1 药物治疗
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Neto等[5]报道，使用氯丙嗪和胃复安等药物治

疗杨桃中毒引起的顽固性呃逆，即使剂量很大也无

效果。其他抗惊厥、癫痫等镇静药物包括苯妥英、丙

戊酸、异戊巴比妥、咪达唑仑等的使用对于控制杨桃

中毒引起的癫痫也效果不佳[9,10,14,33]。既往肾功能正

常的患者，若仅出现呃逆、呕吐、失眠等轻微表现而

无神经系统症状，对症支持治疗能起到效果[12,17,28]。

但既往慢性肾衰竭、规律透析的患者，杨桃中毒后仅

予以对症治疗，往往预后不良[5]。

4.2 透析治疗

既往规律HD患者杨桃中毒后，往往继续行HD治

疗，不改变透析方式。最初的报道中，CKD患者杨桃

中毒后行HD治疗，呃逆等症状逐渐缓解[34]，因此认

为杨桃毒素可以通过透析排出。1998年Neto等报

道[5]5名规律HD的患者食用杨桃后出现呃逆、恶心、

呕吐、失眠、躁动等症状，予以常规HD治疗后症状逐

渐消失，认为HD可以改善杨桃中毒的症状，清除杨

桃中的有毒成分。2003年，Neto等[5]再次报道杨桃

中毒的情况：15名规律HD患者中，3名重度中毒患者

予以对症治疗后均死亡，另12名表现为轻、中、重度

中毒，经隔日HD或每日HD加强透析治疗后均治愈。

而另一关于杨桃中毒的报道[3]中，15名规律HD治疗

的患者，其中有意识障碍表现的9名患者增加HD治

疗频率，仍有8名患者死亡；中毒表现轻的6名患者

行常规HD治疗，均治愈。透析治疗的效果与中毒的

严重程度明显相关，轻微中毒者可单纯予以HD治

疗，是否增加透析频率可视患者恢复情况而定，出现

意识模糊、癫痫、昏迷等表现的中、重度中毒患者应

增加透析频率，如隔日HD或每日HD,并及时联合其

他治疗方式(详见下文)。

既往规律腹膜透析(peritoneal dialysis，PD)

的患者发生杨桃中毒后，可能涉及到透析方式的转

换，继续腹膜透析的疗效报道不一。现将腹膜透析

患者杨桃中毒的治疗及预后情况汇总如下(见表

1)。PD在改善杨桃中毒症状、清除毒物方面的效果

较HD稍差，但对于中毒较轻者，仍能起到治疗作

用。轻度中毒的PD患者可继续应用PD治疗，并增加

透析剂量以强化透析作用，若中毒较严重，应在强化

PD治疗的同时联合HD及其他治疗[13]。

4.3 血液灌流及血液滤过治疗

一些研究报道，血液灌流(hemoperfusion,

HP)、血液滤过(hemofiltration，HF)等技术在杨桃

中毒的治疗中也显示出有效的作用。Wu等[11]报道，

2名出现癫痫、昏迷表现的严重杨桃中毒患者经过

HD联合HP治疗后均恢复，认为HP在治疗杨桃中毒

方面有较好的效果。他们观察到HD治疗没有很好

地改善中毒症状，而随后的HP治疗使患者的神志明

显好转。Chan等[13]报道联合HP和HF治疗后，患者

情况逐渐好转无复发，但无法确定HP和HF哪种治疗

起主要作用。Herbland等[14]报道了6例重度杨桃中

表1 腹膜透析患者杨桃中毒的治疗及预后汇总
研究 地区 患者编号 杨桃形式及量 症状 中毒程度 治疗方式及方案 预后

Neto等[2],1998 巴西 1 杨桃2个 1,2,3,4,5,6,7 重度 常规CAPD 死亡

Chang等[3],2000 台湾 1 杨桃 1,8 轻度 常规HD 存活

2 果汁 1,3,8 中度 HD,增加频率 存活

3 杨桃 1,8,9 轻度 常规CAPD 存活

4 杨桃 10 轻度 常规CAPD 存活

Neto等[5],2003 巴西 1 杨桃1个 1 轻度 IPD 存活

2 杨桃1个 1 轻度 IPD 存活

3 杨桃8个 1,2,3,4 中度 IPD 存活

4 杨桃4个 1,3,11 中度 HD 存活

5 果汁0.5L 1,2,3,5 重度 IPD+CAVHDF 死亡

6 杨桃3个 1,2,3,5 重度 IPD 死亡

7 杨桃1个 1,2,3,4,5,11 重度 CAPD+HD 死亡

Tse等[6],2003 香港 1 - 2,12 中度 大剂量CAPD 存活

2 - 1,2 轻度 大剂量CAPD 存活

3 - 1 轻度 常规CAPD 存活

4 - 1 轻度 常规CAPD 存活

张万帆等[21],2001 广东 1 杨桃2个 1,2,4,5,9,13,14 重度 大剂量CAPD+HD 存活

2 杨桃4个 1,12,13 重度 每日HD 存活

张万帆等[23],2004 广东 1 杨桃300g 1,2,4,11,13,14 重度 每日HD 存活

注：症状：1，呃逆；2，呕吐；3，意识障碍；4，躁动；5，癫痫；6，低血压；7，呼吸困难；8，肢体麻木；9，肌力下降；10，皮肤感觉

异常;11，乏力；12，昏睡；13，昏迷；14，恶心。CAPD: 持续不卧床腹膜透析; IPD :间歇腹膜透析；HD：血液透析；

CAVHDF：持续动静脉血液透析滤过；—：未获得
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毒的患者：2例单纯HD治疗，1例恢复，1例死亡；1例

予以血液透析滤过(hemodiafiltration，HDF)治疗，

8天后恢复；另外3例采取了HF等治疗：1例仅HF治

疗，14天后恢复；1例HD联合HF治疗，10天后恢复；

另1例予以HD联合HF、HDF治疗，患者38天后死亡。

HP在各种急性中毒的救治中起着重要作用，能够清

除脂溶性物质，促进药物排出体外并减少昏迷的持

续时间[35]。caramboxin的脂溶性特征可能决定了

在清除该分子、缓解症状方面，HP的效果优于HD。

4.4 其他血液净化治疗技术

Neto等[2]的报道中，有2名严重杨桃中毒(出现

癫痫及血流动力学不稳)的患者，经连续静脉-静脉

血液透析(continuous veno- venous hemodialy-

sis, CVVHD)和连续动静脉血液透析(continuous

arterio-venous hemodialysis, CAVHD)治疗后均

恢复。另外，Wu等[33]认为，持续低效每日血液透析

滤过(sustained low-efficiency daily diafli-

tration, SLEDD-f)在清除中分子大小的物质上效

果较好，能为需要肾脏替代治疗的重症患者提供更

好的预后，与HP联合治疗严重杨桃中毒似乎安全，

能促进患者好转[33]。

患者的初始肾功能情况、中毒严重性以及治疗

措施的选择都影响了患者的预后[26]。对于轻中度中

毒患者应强化透析治疗，出现癫痫、昏迷、血流动力

学不稳定等表现的严重病例应尽早转入重症监护予

以支持治疗，早期联合HD、HP和/或HF等治疗[13]。在

治疗中应避免过于关注对症治疗，而应重视随后的

治疗，尤其是毒物的清除，以解除毒物对中枢神经系

统的抑制作用。

5 杨桃中毒的预防

医护人员及患者要认识到肾功能异常时食用杨

桃的危险性，为预防杨桃中毒，应对CKD患者、尤其

是透析患者进行充分的患者教育，避免进食杨桃或

含杨桃成分的食物。肾功能正常的人也应避免一次

性大量食用杨桃或其果汁等，尤其是在劳累、脱水的

状态下，避免杨桃中的毒素造成急性肾损伤的发生。

综上所述，CKD患者食用杨桃或含杨桃成分的

食物后，由于肾功能损伤，不能及时有效地清除杨桃

中神经毒素caramboxin等成分，易出现以神经系统

症状为主的中毒表现，且预后较差。肾功能异常的

患者应避免进食杨桃及含有杨桃成分的食物。若患

者无诱因出现顽固性呃逆、恶心、肢体麻木、感觉异

常及意识障碍等表现应想到杨桃中毒的可能。杨桃

摄入史和相关的神经毒性反应临床表现是杨桃中毒

诊断的重要依据。应该根据患者的临床表现评估中

毒程度，及时进行强化透析治疗，必要时联合HP、HF

等治疗，促进神经毒素的清除，缓解症状，挽救患者

的生命。
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