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·论著·

早期血液灌流对急性有机磷农药中毒患者
血清ALT、cTnI和AMS水平的影响*

蔡婷婷 陶宁 涂贵新 蔡国容 胡建平

(遂宁市中心医院急诊科,四川
 

遂宁
 

629000)

  【摘要】 目的 探究早期血液灌流(HP)对急性有机磷农药中毒(AOPP)患者血清丙氨酸氨基转移酶(ALT)、肌
钙蛋白I(cTnI)、淀粉酶(AMS)水平的影响。方法 回顾性分析2016年4月~2020年4月于我院接受治疗的120例

AOPP患者,分为研究组61例与对照组59例。对照组在中毒6
 

h后予以HP治疗,研究组在中毒6
 

h内予以HP治疗。

比较两组患者治疗前及治疗24
 

h后血清指标、血清炎症因子水平变化差异,比较两组患者治疗情况、并发症发生差异。

结果 治疗24
 

h后,两组患者ALT均较治疗前下降,且研究组低于同期对照组(P<0.05);研究组患者cTnI、AMS均

较治疗前下降,对照组患者cTnI、AMS均较治疗前上升,且研究组低于同期对照组(P<0.05);两组患者IL-6、TGF-β1、

CRP水平较治疗前均下降,且研究组低于对照组(P<0.05);研究组患者阿托品用量、ChE恢复正常时间、昏迷时间均

低于对照组(P<0.05);治疗后,两组患者并发症发生率及治疗结局差异不显著(P>0.05)。结论 早期 HP治疗

AOPP对降低患者ALT、cTnI、AMS及血清炎症因子水平效果显著,且能有效缓解患者症状,对患者并发症影响不

显著。
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  【Abstract】 Objective To
 

explore
 

the
 

effects
 

of
 

early
 

hemoperfusion
 

(HP)
 

on
 

levels
 

of
 

serum
 

alanine
 

aminotrans-
ferase

 

(ALT),cardiac
 

troponin
 

I
 

(cTnI)
 

and
 

amylase
 

(AMS)
 

in
 

patients
 

with
 

acute
 

organophosphorus
 

pesticide
 

poison-
ing

 

(AOPP).
 

Methods The
 

clinical
 

data
 

of
 

120
 

patients
 

with
 

AOPP
 

who
 

were
 

treated
 

in
 

the
 

hospital
 

between
 

April
 

2016
 

and
 

April
 

2020
 

were
 

retrospectively
 

analyzed,and
 

the
 

patients
 

were
 

divided
 

into
 

study
 

group
 

(n=61)
 

and
 

control
 

group
 

(n=59).
 

The
 

control
 

group
 

was
 

treated
 

with
 

Hp
 

at
 

6h
 

after
 

poisoning,and
 

the
 

study
 

group
 

was
 

given
 

Hp
 

within
 

6h
 

after
 

poisoning.
 

The
 

levels
 

of
 

serum
 

indexes
 

(ALT,cTnI,AMS)
 

and
 

serum
 

inflammatory
 

factors[interleukin-6
 

(IL-
6),transforming

 

growth
 

factor-β1
 

(TGF-β1),C-reactive
 

protein
 

(CRP)]
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

treatment
 

and
 

after
 

24
 

h
 

of
 

treatment.
 

The
 

treatment
 

status
 

(atropine
 

dosage,cholinesterase
 

(ChE)
 

normal
 

recovery
 

time,coma
 

time)
 

and
 

occurrence
 

of
 

complications
 

were
 

compared
 

between
 

the
 

two
 

groups.
 

Results After
 

24
 

h
 

of
 

treat-
ment,the

 

ALT
 

level
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

was
 

decreased
 

compared
 

with
 

that
 

before
 

treatment,and
 

the
 

level
 

in
 

study
 

group
 

was
 

lower
 

than
 

that
 

in
 

control
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period
 

(all
 

P<0.05).
 

The
 

levels
 

of
 

cTnI
 

and
 

AMS
 

in
 

study
 

group
 

were
 

decreased
 

compared
 

with
 

those
 

before
 

treatment
 

while
 

the
 

levels
 

of
 

cTnI
 

and
 

AMS
 

in
 

control
 

group
 

were
 

increased
 

compared
 

with
 

those
 

before
 

treatment,and
 

the
 

levels
 

in
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

during
 

the
 

same
 

period
 

(all
 

P<0.05).
 

The
 

levels
 

of
 

IL-6,TGF-β1
 

and
 

CRP
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

were
 

decreased
 

compared
 

with
 

those
 

before
 

treatment,and
 

the
 

levels
 

in
 

study
 

group
 

were
 

lower
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(all
 

P<0.05).
 

The
 

atropine
 

dos-
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age,ChE
 

normal
 

recovery
 

time
 

and
 

coma
 

time
 

in
 

study
 

group
 

were
 

less
 

or
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

control
 

group
 

(all
 

P<
0.05).

 

After
 

treatment,there
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

incidence
 

rates
 

of
 

complications
 

and
 

treatment
 

out-
comes

 

between
 

the
 

two
 

groups
 

(all
 

P>0.05).
 

Conclusion Early
 

HP
 

treatment
 

of
 

AOPP
 

has
 

significant
 

effects
 

on
 

re-
ducing

 

the
 

levels
 

of
 

ALT,cTnI,AMS
 

and
 

serum
 

inflammatory
 

factors,and
 

it
 

can
 

effectively
 

alleviate
 

the
 

symptoms
 

of
 

patients,but
 

has
 

no
 

significant
 

effect
 

on
 

complications.
 

【Key
 

words】 Early
 

hemoperfusion;Acute
 

organophosphate
 

poisoning;ALT;cTnI;Serum
 

inflammatory
 

factors

  急性中毒有机磷农药中毒(Acuteorganophos-
phorus

 

pesticide
 

poisoning,AOPP)属于我国乡镇地

区常见危重症,它可导致各种严重并发症,且病死率

较高[1-2]。目前,国内外抢救 AOPP患者的方案主要

为早期、足量、反复予以患者抗毒药阿托品、复能剂治

疗,并对患者进行洗胃、灌肠、催吐、导泻等,清除患者

体表及消化道的残留毒性物质,降低患者有机磷血药

浓度[3-4]。血液透析(Hemodialysis,HD)、血液灌流

(Hemoperfusion,HP)、血 液 滤 过(Hemofiltration,

HF)等血液净化方式可用于辅助抢救 AOPP患者,

HD通过将患者体内血液引流至体外通过透析器,使
血液通过半透膜借助物质浓度梯度进行物质交换;

HP通过将患者体内血液引出体外,至灌流器内,再经

机器清除血液内毒性物质后达到血液净化的目的;HF
通过模拟肾小球的滤过原理,以对流的方式消除血液

中的水分、代谢产物及毒素[5]。临床认为在AOPP中

毒6
 

h内进行HP治疗为最佳治疗时间[6],故本研究以

6
 

h为时间点,探究早期HP对AOPP患者血清丙氨酸

氨基转移酶(ALT)、肌钙蛋白I(cTnI)、淀粉酶(AMS)
及血清炎症因子水平的影响,现报告如下。

1 资料与方法

1.1 纳入及排除标准 回顾性分析2016年4月~
2020年4月于我院接受治疗的120例急性有机磷农

药中毒患者,分为研究组61例与对照组59例。
 

纳入

标准:
 

①符合《急性有机磷农药中毒诊治临床专家共

识(2016)》中AOPP诊断标准[7]。②成年且年龄≤80
岁。③口服中毒至就诊时间<24

 

h。④患者充分知情

同意。排除标准:
 

①合并心、肝、肾等脏器疾病,即合并

影响本研究检测指标的疾病。②合并凝血功能障碍。

③合并自身免疫性疾病。④合并恶性肿瘤。⑤合并结

缔组织疾病。⑥合并高血压、糖尿病。⑦临床资料缺

失。本研究遵循《赫尔辛基宣言》,本研究已通过遂宁市

中心医院伦理审核。

1.2 方法

1.2.1 治疗方法 两组患者均予以常规治疗,包括

彻底洗胃、导泻,及时清除患者体内毒物,并对呼吸困

难者予以吸氧治疗,昏迷者予以适量阿托品、多巴胺、
胆碱酯酶复能剂联合治疗。积极处理患者休克、脑水

肿、肺水肿等症状,纠正患者水、电解质紊乱、酸碱失

衡状态。对照组在中毒6
 

h后予以 HP治疗,研究组

在中毒6
 

h内予以HP治疗,HP治疗具体方法如下。
患者进行常规治疗后,选择股静脉为血管通路,进行

HP时血流量控制在150~200
 

mL/min范围,使用肝

素时首剂量为70
 

mg,维持剂量控制在6~8
 

mg/h范

围,在HP治疗终止前1
 

h停用肝素,患者每次HP治

疗时间控制在90~120
 

min范围,治疗间隔为12~
24

 

h,根据患者病情选择治疗间隔,连续进行HP治疗

3
 

d。两组患者均随访至患者出院或死亡。

1.2.2 指标检测方法 血清指标:于治疗前及治疗

24
 

h后,所有患者行常规静脉采血5
 

mL,离心后提取

血清,使用全自动生化分析仪检测血清指标(ALT、

cTnI、AMS)水平。血清炎症因子:于治疗前及治疗

24
 

h后,所有患者行常规静脉采血5
 

mL,离心后提取

血清,采用酶联免疫吸附法测定患者血清炎症因子

[白介素-6(IL-6)、转化生长因子-β1(TGF-β1)、C-反应

蛋白(CRP)]水平。

1.3 观察指标 比较两组患者治疗前及治疗24
 

h后

血清指标(ALT、cTnI、AMS)、血清炎症因子(IL-6、

TGF-β1、CRP)水平变化差异,比较两组患者治疗情况

[阿托品用量、胆碱酯酶(ChE)恢复正常时间、昏迷时

间]、并发症发生差异。

1.4 统计学分析 采用SPSS
 

18.0软件进行统计学分

析,并发症发生情况以百分率(%)表示,采用χ2 检验,
血清指标、血清炎症因子水平、治疗情况以(x±s)表示,
组间比较采用t检验,P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者一般资料比较 两组患者一般临床资

料比较差异无统计学意义(P>0.05),见表1。

2.2 血清指标比较 治疗24
 

h后,两组患者AST均

较治疗前下降,且研究组低于同期对照组(P<0.05);
研究组患者cTnI、AMS均较治疗前下降,对照组患者

cTnI、AMS均较治疗前上升,且研究组低于同期对照

组(P<0.05),见表2。

2.4 血清炎性因子比较 治疗24
 

h后,两组患者IL-
6、TGF-β1、CRP水平较治疗前均下降,且研究组低于

对照组(P<0.05),见表3。
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表1 两组患者临床资料比较[x±s,n(×10-2)]

Table
 

1 Comparison
 

of
 

clinical
 

data
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

of
 

patients

组别 n
性别

男 女
年龄(岁) 中毒至就诊时间(h) 中毒剂量(mL)

研究组 61 33(54.10) 28(45.90) 44.93±10.34 6.13±1.46 168.34±34.06
对照组 59 25(42.37) 34(57.63) 42.48±9.52 5.67±1.24 160.24±32.51

t/χ2 1.651 1.349 1.857 1.332

P 0.199 0.180 0.067 0.186

组别 n
有机磷农药种类

敌敌畏 乐果 甲胺磷 敌百虫 对硫磷

研究组 61 11(18.03) 15(24.59) 17(27.87) 7(11.48) 11(18.03)

对照组 59 10(16.95) 13(22.03) 15(25.42) 8(13.56) 13(22.03)

χ2 0.516  

P 0.972  

表2 治疗前后两组患者血清指标比较(x±s)

Table
 

2 Comparison
 

of
 

serum
 

indexes
 

of
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment

组别 n 时间 ALT(IU/L) cTnI(ng/mL) AMS(U/L)

研究组 61
治疗前 65.67±16.82 17.89±3.68 189.76±35.47

治疗24
 

h后 31.59±6.27 4.68±0.83 133.24±26.58

研究组治疗前后比较 t/P 23.055/<0.05 45.753/<0.05 14.228/<0.05

对照组 59
治疗前 64.35±17.04 17.97±3.51 191.32±36.02

治疗24
 

h后 39.86±7.56 6.72±1.29 156.59±38.37

对照组治疗前后比较 t/P 15.294/<0.05 36.005/<0.05 7.172/<0.05

治疗前组间 t/P 0.427/0.670 0.122/0.903 0.239/0.812

治疗后组间 t/P 6.532/<0.05 10.336/<0.05 3.886/<0.05

表3 治疗前后两组患者血清炎性因子比较(x±s)

Table
 

3 Comparison
 

of
 

serum
 

inflammatory
 

factors
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

treatment

组别 n 时间 IL-6(pg/mL) TGF-β1(ng/L) CRP(mg/L)

研究组 61
治疗前 152.65±32.74 3315.25±587.46 81.54±15.57

治疗24
 

h后 75.83±16.87 763.68±102.54 45.15±9.23

研究组治疗前后比较 t/P 24.188/<0.05 57.763/<0.05 22.921/<0.05

对照组 59
治疗前 154.58±33.68 3321.97±593.51 82.36±11.87

治疗24
 

h后 86.54±21.05 856.15±125.36 51.52±10.05

对照组治疗前后比较 t/P 19.098/<0.05 52.695/<0.05 21.614/<0.05

治疗前组间 t/P 0.318/0.751 0.062/0.950 0.324/0.747

治疗后组间 t/P 3.081/<0.05 4.429/<0.05 3.618/<0.05

2.4 治疗情况比较 治疗后,研究组患者阿托品用

量、ChE恢复正常时间、昏迷时间均低于对照组(P<
0.05),见表4。

表4 治疗后两组患者治疗情况比较(x±s)

Table
 

4 Comparison
 

of
 

treatment
 

conditions
 

between
 

the
 

two
 

groups
 

after
 

treatment

组别
 

n 启动 HP治疗的时间(h) 阿托品用量(mg) ChE恢复正常时间(d) 昏迷时间(h)

研究组 61 4.65±1.12 312.46±45.97 3.98±0.83 22.26±3.58

对照组 59 6.89±0.74 375.25±62.45 4.57±1.07 26.15±6.43

t/P 12.881/<0.05 6.287/<0.05 3.381/<0.05 4.112/<0.05
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2.5 并发症及治疗结局比较 治疗后,两组患者并

发症发生率及治疗结局差异无统计学意义(均 P>
0.05),见表5。

表5 两组患者并发症及治疗结局比较[n,n(×10-2)]

Table
 

5 Comparison
 

of
 

complications
 

and
 

treatment
 

outcomes
 

between
 

the
 

two
 

groups

组别 n 肺水肿 脑水肿 中间综合征 消化道出血 呼吸衰竭 病死率

研究组 61 5(8.20) 4(6.56) 2(0.00) 2(3.28) 1(1.64) 5(8.20)

对照组 59 7(11.86) 6(10.17) 4(7.84) 3(5.08) 3(5.08) 9(15.25)

χ2 0.448 0.512 0.774 0.245 1.105 1.450

P 0.503 0.474 0.379 0.621 0.293 0.229

3 讨论

AOPP发病急、进展快,对人类生命安全造成严

重威胁。AOPP发生时,患者因进入体内的有机磷成

分与患者体内的ChE结合,形成稳定且无活性的磷酰

化胆碱酯酶,使之无法分解乙酰胆碱,导致患者体内

大量乙酰胆碱积蓄,患者因胆碱能神经兴奋过度表现

出一系列中毒症状,如神经功能紊乱、呼吸中枢抑制、
脑水肿、心律失常、肝肾功能损害等[8]。临床主张在

急性中毒后尽快洗胃、活性炭吸附、使用导泻剂排泄

未吸收的毒性物质。临床治疗AOPP患者时,使用如

胆碱酯酶复能剂、抗胆碱药等药物能使患者死亡率降

低,但其治疗效果仍有限[9-10]。因此,需在进行常规药

物治疗的基础上联合其他治疗方法,以期提升患者生

存率,改善患者症状。

HP的原理为借助体外循环将患者血液引入装有

树脂或活性炭等固体吸附剂的灌流器中,使患者血液

内毒性物质被吸附、清除,达到净化患者血液的效

果[11-12]。ALT是临床用于评价患者肝功能的标志

物,当患者摄入有机磷农药时,毒性物质将直接对肝

功能造成损害,导致ALT水平上升[13-15]。cTnI是心

肌损伤的特异性标志物,有研究认为其对AOPP患者

心肌损伤敏感度较高[16]。AMS主要来自机体胰腺和

唾液腺,AOPP患者因有机磷毒性物质导致肠道平滑

肌痉挛,是胰腺管进入十二指肠平滑肌的部分也处于

痉挛状态,造成机体胰管梗阻,使血清 AMS水平升

高[17]。本研究结果显示,研究组患者经 HP治疗后,

AST、cTnI、AMS水平均低于对照组,说明早期 HP
治疗对减轻AOPP患者机体损伤有较大作用。其原

因可能在于有机磷农药具备脂溶性,进行 HP治疗时

患者血液中游离的有机磷、与蛋白质或脂质结合的有

机磷农药均可被有效吸附至体外,减轻对中枢系统的

抑制,清除呼吸肌麻痹,进而减轻患者的肝脏、心脏的

损害程度,逐渐减轻患者肠道平滑肌痉挛程度,缓解

胰管梗阻及损伤,进而有助于AST、cTnI、AMS水平

降低。此前赵宏宇等[18]研究证实,越早进行 HP治

疗,对控制AOPP患者病情帮助较大。

AOPP可使患者机体单核-淋巴细胞系统激活,
促使机体大量释放IL-6、CRP这一类炎症因子,导致

全身炎症反应综合征发生[19];TGF-β1是多效能细胞

因子,属于抗炎介质,在免疫调节中起抑制免疫的作

用[20]。本研究结果显示,治疗后研究组患者IL-6、

TGF-β1、CRP水平更低,说明进行早期 HP治疗有利

于AOPP患者炎症反应程度降低。其原因可能是更

早进行HP治疗,可更早通过体外循环,有效清除患

者体内内源性及外源性毒物,有利于患者机体全身炎

症反应得到一定缓解。本研究结果还显示,进行早期

HP治疗的研究组患者阿托品用量、ChE恢复正常时

间、昏迷时间均低于对照组,说明进行越早 HP治疗

对常规用药的不足进行弥补,对患者病情控制越有

利。大多数有机磷农药脂溶性较高,一旦进入人体后

便迅速分布患者全身,随患者血液循环对机体造成持

续性伤害。李卫民等[21]认为,在使用长托宁、阿托品

的基础上,联合使用HP治疗可有效缓解AOPP患者

胆碱能紊乱状态,提升临床疗效,且能降低治疗期间

不良反应发生率。但就两组患者并发症发生情况来

看,两组患者并发症发生及治疗结局差异并不显著,
其原因可能在于本研究样本量较小。

4 结论

早期 HP治疗 AOPP对降低患者 ALT、cTnI、

AMS及血清炎症因子水平效果显著,有利于患者病

情好转,对患者并发症影响不显著。本研究不足之处

在于未探究启动HP治疗时间的影响因素,有待临床

进行进一步研究。
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