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摘要 目的：探讨长托宁、阿托品联合血液灌流治疗急性有机磷中毒伴呼吸衰竭的临床疗效。方法：选取 2009年 1月至 2016年 8

月在我院治疗的重症有机磷农药中毒伴呼吸衰竭患者 68例，随机分为 2组，A组 35例，B组 33例，A组患者接受长托宁联合阿

托品常规治疗，B组患者接受长托宁、阿托品联合血液灌流治疗。比较两组患者治疗期间血清乙酰胆碱酶、肌酸激酶的含量以及治

疗情况、临床疗效，同时记录治疗期间不良反应的发生情况。结果：治疗期间，B组患者血清 AchE的含量显著高于 A组患者(P<0.

05)，血清 CK含量显著低于 A组患者(P<0.05)；B组患者的清醒时间、到达阿托品化时间、中毒症状消失时间以及住院时间显著低

于 A组患者(P<0.05)；B组患者的病死率以及不良反应的发生率显著低于 A组(P<0.05)；B组患者治疗的总有效率显著高于 A组

(P<0.05)。结论：长托宁、阿托品联合血液灌流可以显著缓解急性有机磷中毒伴呼吸衰竭患者体内胆碱能紊乱的状态，提高临床疗

效，并且有效降低治疗期间不良反应的发生率。
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Clinical Effect of Penehyclidine Hydrochloride, Atropine Plus
Hemoperfusion On Patients with Acute Organophosphorus Pesticide

Poisoning Combined with Respiratory Failure

To explore the clinical effect of penehyclidine hydrochloride, atropine plus hemoperfusion (HP) on patients

with acute organophosphorus pesticide poisoning(AOPP) combined with respiratory failure. 68 patients with AOPP enrolled in

our hospital from January 2009 to August 2016 were selected and randomly divided into two groups. Group A (n=35) accepted penehy-

clidine hydrochloride and atropine, and Group B (n=33) adopted hemoperfusion based on Group A. The acetylcholine enzyme and crea-

tine kinase content in serum, curative effect and incidence of adverse reactionswere compared during treatment between two groups.

In the period of treatment, the level of acetylcholine enzyme in Group B was significantly higher than that in the Group A (P<0.05), and

the content of creatine kinase in Group B was significantly lower than that in Group A (P<0.05). The time of waking, atropinization, poi-

soning symptoms vanished and hospital stay in Group B were significantly shorter than those in Group A (P<0.05); The morbidity and in-

cidence of adverse reactions in Group B were obviously decreased compared with Group A (P<0.05). Penehyclidine hy-

drochloride, atropine plus HP not only relieved the cholinergic disorders significantly, improved the clinical efficacy, but also decreased

the incidence of adverse reactions in the treatment of AOPP combined with respiratory failure.

Hemoperfusion; Acute organophosphorus pesticide poisoning; Respiratory failure; Curative effect

作者简介：李卫民（1975-)，男，本科，副主任医师，研究方向：急诊，

电话：13109252688，E-mail：liweimin_197508@medarticleonline.com

(收稿日期：2016-11-13 接受日期：2016-11-30）

前言

有机磷农药中毒是临床上最常见的化学药物中毒种类之

一[1]。患者口服、误服有机磷农药可经呼吸道、消化道及皮肤黏

膜等进入机体，紊乱机体胆碱能系统，损伤多器官功能，患者主

要表现为神志不清，严重者甚至昏迷、惊厥，引发脑水肿、肺

水肿等严重症状危及患者生命[2]。急性有机磷农药中毒(Acute

organophosphorus pesticide poisoning，AOPP)病情凶险且变化迅

速，如若抢救不及时，患者病死率极高 [3]。呼吸衰竭是导致

AOPP患者中毒死亡的主要原因，因此及时有效的机械通气和

解毒治疗对于挽救患者生命至关重要[4]。目前，临床上主要采用

恢复机体胆碱酶活性的复能剂治疗 AOPP，比如长托宁、阿托

品等[5,6]。本研究主要探讨复能剂药物联合血液灌流(Hemoper-

fusion，HP) 急救 AOPP的临床疗效并对其安全性进行评价，现

将结果报道如下：

4168· ·



现代生物医学进展 www.shengwuyixue.com Progress in Modern Biomedicine Vol.17 NO.21 JUL.2017

1 材料和方法

1.1 一般资料

选取 2009年 1月至 2016年 8月在我院治疗的重症有机

磷农药中毒伴呼吸衰竭患者 68例，经诊断均符合《职业性急性

有机磷中毒的诊断及处理原则》(GB7794-8)以及呼吸衰竭的相

关诊断标准，临床主要表现为明显的烟碱样症状和毒蕈碱样症

状，患者伴有昏迷、肺水肿、脑水肿以及呼吸麻痹，乙酰胆碱酯

酶活性 <30%，呼吸频率 <10 次 / 分钟，PaO2<60 mmHg，Pa-

CO2>50 mmHg。排除标准：有心肝肾严重疾病患者。所有患者均

知情同意并经医院伦理委员会通过。根据随机数字法将所有患

者分为两组：A组和 B组，其中 A组患者接受常规长托宁联合

阿托品药物治疗，B组患者在 A组常规治疗的基础上联合血液

灌注治疗。两组患者的基本情况包括性别、年龄、中毒时间以及

中毒情况见表 1，统计分析两组资料之间的差异不具有统计学

意义(P>0.05)，具有可比性。

表 1 两组患者一般资料的比较(x± s)

Table 1 The comparison of general conditions between two groups(x± s)

Groups Group A Group B

Number 35 33

Gender

(F/M)
16/19 17/16

Age/year 42.1± 8.9 43.8± 9.6

Poisoning time/h 1.1± 0.7 1.2± 0.9

Poisoning case Omethoate 5 4

Dimethoate 6 8

Dichlorvos 7 6

Methamidophos 14 12

Dipterex 2 1

Else 1 2

1.2 治疗方法

患者确诊后，均接受常规治疗：采用 2 %NaHCO3洗胃液序

贯洗胃，30 min/次，每次液量 200-300 mL，所有患者均给予导

泄、利尿、保肝、维持水电解质以及酸碱平衡等对症治疗，并根

据患者临床症状和血气分析，及时建立人工气道并进行机械通

气。A组患者给予长托宁联合阿托品药物治疗：静脉首次推注

阿托品 10-20 mg，肌注首剂长托宁 3-5 mg，30 min内可追加阿

托品直至患者达到阿托品化后，肌注长托宁维持治疗。B组患

者接受长托宁、阿托品联合血液灌注治疗：在 A组治疗基础

上，确诊后 4-6 h 采用血液灌流器治疗，以 200-250 mL/min的

血流量进行灌流，给予首剂肝素 4000 U，随之以 1000 U/h的速

度追加，总量控制在 6000 U-8000 U，每次灌流 2 h。

1.3 观察指标

比较两组患者确诊后 12 h、24、48 h以及 72 h血清乙酰胆

碱酶 (Acetylcholine enzyme，AchE)以及肌酸激酶 (Creatine ki-

nase，CK)含量的变化；比较两组患者的临床治疗情况，包括患

者清醒时间、到达阿托品化时间、中毒症状消失时间、住院天数

以及病死率等指标的变化；比较两组患者的临床治疗效果以及

治疗过程中患者发生不良反应的情况。

1.4 疗效评价

显效：患者神志转为清醒状态，AchE以及 CK等水平及生

命体征恢复正常。有效：患者神志明显改善，AchE以及 CK等

水平及生命体征基本恢复正常。无效：患者神志及生命体征、症

状无明显改善。总有效率 =显效率 +有效率。

1.5 统计学分析

采用 SPSS17.0分析软件对数据进行统计学分析，计量资

料以均数± 标准差(x± s)表示，组内比较采用重复测定数据的

方差分析，组间比较采用 t检验；计数资料采用 x2检验分析；以

P<0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 两组患者治疗后不同时间点血清 AchE以及 CK含量的变

化

两组患者确诊后，分别接受不同的治疗方式，由表 2可以

看出，经过药物联合血液灌流治疗后，B组患者血清中 AchE的

含量显著高于 A组患者(P<0.05)，确诊后治疗 72 h两组患者的

含量水平无显著差异；B组患者确诊后不同时间点的血清 CK

含量均显著低于 A组患者(P<0.05)。

Note: *P<0.05 compared with Group A.

表 2 两组患者确诊后不同时间点血清中 AchE以及 CK含量的比较(x± s)

Table 2 The comparison of AchE and CK content in serum at the different time points after diagnosis between two groups(x± s)

12 h 24 h 48 h 72 h

AchE (U/L) Group A 45.8± 11.3 55.4± 15.2 62.5± 18.2 69.8± 16.8

Group B 58.7± 13.8* 66.7± 13.4* 75.4± 17.6* 73.2± 19.2

CK (U/L) Group A 535.2± 203.5 1102.8± 354.2 537.6± 395 330.2± 135

Group B 432.5± 198.2* 756.2± 362.1* 313.5± 105* 246.8± 77.2*
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2.2 两组患者临床治疗情况的比较

由表 3可见，B组患者的清醒时间、到达阿托品化时间、中

毒症状消失时间以及住院时间显著低于 A组患者(P<0.05)；同

时 B组治疗方案的病死率显著低于 A组治疗方案(P<0.05)。

Note: *P<0.05 compared with Group A.

表 3 两组患者临床治疗情况的比较(x± s)

Table 3 The comparison of clinical treatment between two groups(x± s)

Groups Number Waking time/h
Time of

atropinization/h

Time of poisoning

symptoms vanished/d
Hospital stay/d Morbidity /%

Group A 35 16.8± 6.2 6.2± 1.7 9.8± 1.2 11.2± 1.9 3(8.6)

Group B 33 11.2± 5.8* 4.5± 1.6* 6.1± 1.3* 14.7± 2.1* 0(0.0)*

2.3 两组患者临床疗效以及不良反应发生情况的比较

由表 4 可见，B 组患者治疗的总有效率显著高于 A 组

(P<0.05)，反跳、肾脏损伤、代谢性酸中毒以及心跳过速的发生

率较 A组显著降低(P<0.05)，且 B组不良反应的总发生率显著

低于 A组(P<0.05)。

Note: *P<0.05 compared with Group A.

表 4 两组患者临床疗效以及不良反应发生情况的比较[例(%)]

Table 4 The comparison of curative effect and incidence of adverse reaction between two groups [n(%)]

Group A(n=35) Group B(n=33)

Curative effect

Markedly effective 10(28.6) 17(51.5)

Effective 16(45.7) 15(45.5)

Ineffective 9(25.7) 1(3.0)

Total effective 26(74.3) 32(96.7)*

Complications

Rebound 6(17.1) 1(3.0)*

Renal damage 6(17.1) 3(9.1)*

Metabolic acidosis 7(20) 1(3.0)*

Sychnosphygmia 8(22.9) 0(0.0)*

Total 27(77.1) 5(15.2)*

3 讨论

AOPP是患者短时间接触大量有机磷农药引发的以神经

系统损害为主的全身性疾病[7]，有机磷通过呼吸道、消化道等进

入机体，迅速被人体吸收，并迅速到达胆碱能神经并与 AchE

结合形成磷酰化酶，抑制胆碱酶活性，造成乙酰胆碱在体内过

度积蓄，持续激动胆碱能神经，产生 M样(毒蕈碱样)症状和 N

样(烟碱样)症状，呼吸肌严重痉挛，分泌物增多，引发周围性呼

吸衰竭[8-10]。患者中毒早期呼吸衰竭起病急，可导致患者迅速昏

迷，呼吸衰竭是 AOPP患者死亡的主要原因[11]。因此，及时有效

的治疗手段对于挽救患者生命至关重要。目前，临床治疗

AOPP主要以复能剂联合血液灌流为主，尽量减少毒物与靶位

结合，恢复体胆碱酶活性[12]。其中，阿托品和长托宁是临床用于

有机磷解毒的常用药物。

阿托品是传统的抗胆碱复能剂，是治疗有机磷中毒的特效

治疗药物，主要作用周围胆碱能，可迅速阻滞 M胆碱受体，解

除呼吸肌痉挛，抑制腺体分泌[13]。然而，阿托品药效在体内维持

时间较短，需重复给药，且用药剂量不易控制，剂量使用过度，

易造成阿托品中毒，甚至死亡，用药不足则易引起反跳现象[14]。

有研究报道阿托品亦可以作用迷走神经，解除后者对心脏的抑

制作用，使心跳加快[15]。长托宁又名为盐酸戊乙奎醚，属于新型

抗胆碱药，可特异性作用外周及中枢神经系统的M、N受体，对

抗毒蕈碱样和烟碱样及中枢神经系统中毒，其对 M1和 M2受

体具有高度特异性，对M2受体作用较弱甚至没有作用，而M2

受体与心跳相关[16]。因此，AOPP患者服用长托宁对心率影响较

弱。由于长托宁良好的脂溶性，可以有效穿透血脑屏障，在脑组

织维持较高的药物浓度，有效阻断乙酰胆碱对中枢 M受体和

N受体的作用，缓解有机磷中毒的临床症状，缩短患者昏迷时

间[17]。除此之外，长托宁对外周 M受体有较强的阻滞作用，可

以有效缓解有机磷中毒所引发的呼吸肌痉挛以及呼吸腺体过

度分泌的现象，然而长托宁对外周 N受体无明显作用[18]。有研

究报道长托宁在体内半衰期较长，用药次数少，患者服用长托

宁 4 h可有效降低患者致死率[19]。尽早缓解中毒症状对于急救

AOPP患者至关重要，因此在抗胆碱能治疗的基础上，及时清

除血液中的毒物非常有必要。

大多数有机磷农药脂溶性较高，进入体内可迅速分布全

身，隐藏在体内脂肪组织中，有研究表明有机磷农药在脂肪组

织中的浓度是血液中的 20-50倍，随着血液循环对机体造成持

续性损伤[20]。血液灌流是指利用体外循环灌流器的强吸附性，

通过体外循环将患者血液中的脂溶性毒物吸出，有效清除血液

中的亲水性及疏水性物质。因此，本研究探讨长托宁、阿托品联

合血液灌流治疗 AOPP伴呼吸衰竭患者的临床疗效。本研究结

果显示自确诊后，治疗过程中 B组患者血清中 AchE的含量显

著高于 A组患者(P<0.05)，血清 CK含量显著低于 A组患者，
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表明患者接受长托宁、阿托品联合血液灌流可以显著缓解患者

的胆碱能紊乱状态。此外，B组患者的清醒时间、到达阿托品化

时间、中毒症状消失时间、住院时间以及病死率显著低于 A组

患者，总有效率显著高于 A组，表明长托宁、阿托品联合血液

灌流可以显著提高 AOPP的临床疗效。进一步分析治疗期间患

者发生不良反应的情况，结果显示接受药物联合血液灌流可以

有效降低不良反应的发生率，提示其安全性较高。

综上所述，长托宁、阿托品联合血液灌流可以显著缓解

AOPP患者体内胆碱能紊乱的状态，提高临床疗效，并且有效

降低治疗期间不良反应的发生率。
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