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摘要：目的　比较重度甲拌磷中毒与重度非甲拌磷有机磷中毒的临床特点。方法　选取２０１４年３月—２０１７年３
月收住亳州市人民医院重症医学科５０例重度有机磷中毒患者进行回顾性分析，根据有机磷药物中毒种类分为甲
拌磷组（２２例）和非甲拌磷组（２８例），比较２组中间综合征发病例数、胆碱酯酶开始恢复时间、长托宁用量、气管
切开例数、住院时间、病死率。结果　与非甲拌磷组相比，①甲拌磷组中间综合征发病例数为１４例，较非甲拌磷
组（０例）高；②甲拌磷组胆碱酯酶开始恢复时间为（３３０．５５±８．６４）ｈ，较非甲拌磷组（６７．７１±６．４２）ｈ长；③甲拌
磷组长托宁用量为（５８．００±１２．９２）ｍｇ，较非甲拌磷组（８．３５±２．６６）ｍｇ多；④甲拌磷组气管切开例数为１８例，
较非甲拌磷组（２例）多；⑤甲拌磷组住院时间为（１９．５０±６．３９）ｄ，较非甲拌磷组（１０．５７±３．５４）ｄ长，２组间比
较差异有统计学意义（Ｐ＜０．０５）；⑥甲拌磷组病死率为４．５４％，非甲拌磷组病死率为７．１４％，２组病死率相比差
异无统计学意义（Ｐ＞０．０５）。结论　重度甲拌磷中毒患者并发症较多，病程较长，后续治疗负担较重。
关键词：有机磷中毒；甲拌磷中毒；临床分析
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　　有机磷农药（ｏｒｇａｎｏｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓｐｅｓｔｉｃｉｄｅ，ＯＰ）是我
国广泛使用的一类合成的有机磷酸酯类化合物，目前

已超过１００种，在我国农业生产中使用的有机磷农药
大约有４０种［１］。世界卫生组织 ＷＨＯ曾统计每年有
数百万的急性有机磷农药中毒（ａｃｕｔｅｏｒｇａｎｏｐｈｏｓｐｈｏｒｕｓ
ｐｅｓｔｉｃｉｄｅｐｏｉｓｏｎｉｎｇ，ＡＯＰＰ）案例，病死率约 ６０％，大多
为口服中毒，尤其多发生在偏远及欠发达地区［２３］。甲

拌磷（ｐｈｏｒａｔｅ）有剧毒，是有机磷农药的一种，多个国家
和地区已禁止使用。据统计，甲拌磷中毒目前仍为全

世界范围内中毒类死亡最常见的病因之一，重度中毒

的患者多因出现呼吸肌麻痹、脑水肿、肺水肿、中间综

合征（ｉｎｔｅｒｍｅｄｍｙａｓｔｈｅｎｉａｓｙｎｄｒｏｍｅ）而死亡［４］。甲拌

磷中毒新发病例仍较多［５］，其临床特点较其他有机磷

农药中毒是否有明显差异目前仍不清楚，本研究对
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２０１４年３月—２０１７年３月入住我院的重度有机磷中
毒患者５０例进行回顾性分析，旨在探讨重度甲拌磷中
毒较其他重度非甲拌磷有机磷中毒的临床特点，为重

度甲拌磷中毒的临床诊治提供合理的依据。

１　资料与方法
１１　临床资料　收集２０１４年３月—２０１７年３月收住
我院重症医学科的５０例重度有机磷中毒患者病例资
料，其中甲拌磷中毒患者２２例，敌敌畏中毒１０例，对
硫磷中毒３例，甲胺磷中毒９例，乐果中毒３例，敌百
虫中毒 ３例。根据中毒种类分为甲拌磷组（Ａ组 ２２
例）及非甲拌磷组（Ｂ组２８例）。纳入标准：无明显其
他严重疾病的重度有机磷患者。重度有机磷中毒的诊

断标准：有毒蕈碱（Ｍ）样症状及烟碱（Ｎ）样症状，且至
少合并有以下症状之一者，①肺水肿；②昏迷；③呼吸
麻痹；④脑水肿，同时全血或红细胞内胆碱酯酶化验室
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活性检测在３０％以下。排除标准：①有机磷中毒后入
院时间＞６ｈ；②年龄＞７０岁或既往有慢性胃肠道恶性
肿瘤，有严重的胃肠道出血疾病、消化道梗阻、未控制

的糖尿病等，中毒前有严重肝、肺、肾、心脏及造血系统

疾病、严重营养不良患者；③妊娠期或哺乳期的妇女、
婴幼儿；④ＨＩＶ感染；⑤入院１周内死亡、中途转院、终
止治疗的患者。研究经院伦理委员会批准，所有患者

家属均知情同意。

１２　重度有机磷中毒的一般临床治疗方案　患者入
院后给予常规治疗。一般治疗方案如下：①所有患者
均在１５ｍｉｎ～２ｈ之内根据毒物特点应用偏碱性或生
理盐水充分洗胃；②甘露醇或硫酸镁导泻，补液促进毒
物排出［６７］；③给予长托宁应用［８］，具体用量及用法根

据患者Ｍ、Ｎ样中毒症状应用，碘解磷定早期为足量足
疗程应用（一般不超过１０～１２ｇ／ｄ）；④还原性谷胱甘
肽保肝；⑤奥美拉唑保护胃黏膜，稳定内环境对症支持
治疗。另外，若出现呼吸衰竭，立即给予经口气管插管

机械通气，一般５～７ｄ病情不见好转，存在病程较长
可能，给予气管切开。因ＡＯＰＰ患者个体差异大，反复
性强，机械通气方式及呼吸参数无固定模式，在应用过

程中根据患者情况随时调整，一般通气方式转变是ＩＰ
ＰＶＳＩＭＶ＋ＰＳＰＳＶ，呼吸参数逐渐降低，发生感染予以
抗感染治疗。确诊后所有患者４ｈ内均行一次血液灌
流治疗，一次２个 ＨＡ２３０灌流器，时间为５ｈ，无禁忌
证均及早开通肠内营养支持。

１３　观察指标　观察２组患者以下指标，①中间综合
征发病例数，中间综合征的诊断标准［５，７］：急性重度有

机磷中毒患者经胆碱能受体拮抗剂阿托品治疗后急性

胆碱能危象消失，神志清醒，患者在中毒后１～７ｄ内
逐渐出现意识障碍、呼吸衰竭、肌无力的临床表现，肌

无力可累及部分脑神经支配的肌肉、颈屈肌、四肢近端

肌肉、呼吸肌这３组肌肉或者其中的２组肌肉，肌力≤
Ⅲ级，腱反射减低，无感觉障碍，继续使用抗胆碱药物
临床症状得不到缓解。②胆碱酯酶开始恢复时间：每
天抽血评估全血胆碱酯酶变化，如连续２次复查胆碱
酯酶较前上升，则以第１次为开始恢复时间，其中胆碱
酯酶活性用干式化学法检测。③长托宁用量：患者入
院后长托宁使用总量。④气管切开例数：患者入院后
气管切开的总人数。⑤住院时间：患者入院至康复出
院或由ＩＣＵ转入普通病房之间的时间。⑥病死率：死
亡人数／总人数×１００％。
１４　统计学方法　采用 ＳＰＳＳ１７．０统计学软件进行
统计分析，计量资料采用 ｘ±ｓ表示，两样本均数比较
采用ｔ检验，如样本数据不符合正态分布采用 Ｍａｎｎ
ＷｈｉｔｎｅｙＵ检验，计数资料比较采用 χ２检验，Ｐ＜０．０５
为差异有统计学意义。

２　结　果
２１　２组患者一般资料比较　比较２组患者的年龄、
性别、服毒量（服毒量根据患者或患者家属提供的大致

服毒量，未明确提供具体剂量的以一口约６０ｍｌ，一大
口估计为１００ｍｌ计量）、服毒至入院处理时间、首次胆
碱酯酶活力。２组年龄、性别、服毒量、服毒至入院处
理时间、首次胆碱酯酶活力相比差异无统计学意义（均

Ｐ＞０．０５），见表１，具有可比性。

表１　２组重度有机磷中毒患者一般资料比较（ｘ±ｓ）

组别 例数 年龄（岁）
男／女
（例）

服毒量

（ｍｌ）
服毒至入院

时间（ｈ）
首次血胆碱酯酶

（×１００Ｕ／Ｌ）
Ａ组 ２２ ５１．０９±１１．０７ １２／１０ ８８．６４±３４．８２ ３．１１±１．３６ ２．８２±１．３３
Ｂ组 ２８ ５３．５０±１３．１２ １６／１２ ８１．０７±２０．０６ ２．９５±１．４８ ３．７９±２．７４
统计量 －０．６９１ａ ０．０３２ｂ －０．３２１ａ －０．３４０ａ －０．８７１ａ

Ｐ值 ０．４９２ ０．８５１ ０．７４２ ０．７５１ ０．３８０
　　注：ａ为ｔ值，ｂ为χ２值。

２２　２组患者观察指标比较　与 Ｂ组相比，Ａ组病情
总体较重，其胆碱酯酶开始恢复时间较长，长托宁用量

较大，中间综合征发病例数较多，住院时间较长，气管

切开例数多，差异均有统计学意义（均Ｐ＜０．０５）；但Ａ
组死亡１人，Ｂ组死亡２人，总体死亡例数较少，２组相
比差异无统计学意义（Ｐ＞０．０５），见表２。

表２　２组重度有机磷中毒患者各观察指标比较（ｘ±ｓ）

组别 例数
中间综合

征（例）

胆碱酯酶开始

恢复时间（ｈ）
长托宁用量

（ｍｇ）
气管切开

（例）

住院时间

（ｄ）
病死率

（％）
Ａ组 ２２ １４ ３３０．５５±８．６４ ５８．００±１２．９２ １８ １９．５０±６．３９ ４．５４
Ｂ组 ２８ ０ ６７．７１±６．４２ ８．３５±２．６６ ２ １０．５７±３．５４ ７．１４
统计量 ２４．７５１ａ －６．０５２ｂ １７．７２１ｂ ２８．６３０ａ ５．８８１ ０．０００ａ

Ｐ值 ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ ＜０．００１ １．０００

　　注：ａ为χ２值，ｂ为ｔ值。

３　讨　论
　　有机磷农药是一种广泛应用的人工合成杀虫剂，
主要用于防治农业害虫。由于其应用广泛，导致中毒

病例较多，在中国和印度中毒病例更多［２］，为皖北地区

中毒病例的前３位［９］。有机磷中毒的共同机制为体内

胆碱酯酶（ＣｈＥ）的抑制导致乙酰胆碱大量聚集从而出
现毒蕈碱样（Ｍ）、烟碱样（Ｎ）和中枢神经系统等症状，
并且各种有机磷中毒临床上均可发展为重度有机磷中

毒。无论哪种有机磷农药导致的重度有机磷中毒，短

期内往往伴有急性的、不同严重程度的脏器功能损害，

也因此加大了临床的治疗难度，但对临床而言，不同种

类的重度有机磷中毒，其临床诊疗特点及预后可能各

具特性。其中，甲拌磷中毒为较常见的有机磷中毒之

一。本研究统计显示，虽经同样的综合救治，但重度甲

拌磷中毒较重度非甲拌磷有机磷中毒的临床特点明显

不同，主要表现在以下方面。

中间综合征（ＩＭＳ）是重度有机磷中毒最严重的并
发症之一，其主要描述为介于早期急性胆碱能危象和

疾病后期出现的迟发性多发性周围神经病变之间的肌

无力及呼吸衰竭。ＩＭＳ临床表现为复（下转第６４１页）

·９６５·中华全科医学　２０１８年４月第１６卷第４期　ＣｈｉｎｅｓｅＪｏｕｒｎａｌｏｆＧｅｎｅｒａｌＰｒａｃｔｉｃｅ，Ａｐｒｉｌ２０１８，Ｖｏｌ１６，Ｎｏ４



ＴＧＦβ／Ｓｍａｄ信号通路的影响［Ｊ］．中华中医药杂志，２０１５（１１）：
４１１７４１１９．
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视、睁眼无力、张口及咀嚼乏力、发音及伸舌异常，甚至

可导致不能抬头及四肢运动无力，但往往不伴有深浅

感觉障碍；除此之外，还可有发绀、出汗、呼吸困难、烦

躁不安，肺部呼吸音低等症状。

目前中间综合征发生机制不明，大多数研究认为

可能与多种机制有关［１０１１］，有研究认为 ＩＭＳ的出现与
ＡＣｈＥ的长时抑制有关［１２１３］。本研究表明甲拌磷中毒

的中间综合征发病率明显较高，中间综合征的发生在

一定程度上加重了患者的呼吸衰竭并延长了患者的住

院时间，这和其他研究具有一致性［１４］。相较于 Ｂ组，
Ａ组中间综合征的发病率明显增高，其气管切开例数
明显增加，平均住院时间明显较长，值得临床重视。

胆碱酯酶（ＣｈＥ）分为两种，分别为乙酰胆碱酯酶
（ａｃｅｔｙｌｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ，ＡＣｈＥ）和丁酰胆碱酯酶（ｂｕｔｙｒｙｌ
ｃｈｏｌｉｎｅｓｔｅｒａｓｅ，ＢｕＣｈＥ），其中 ＡＣｈＥ又称真性胆碱酯
酶，主要存在于神经组织、红细胞和血清中，在神经组

织中分布最多，对乙酰胆碱的水解作用最强，特异性很

高。有机磷中毒主要是胆碱酯酶活性被抑制导致乙酰

胆碱蓄积造成的损害。临床上常常通过检测 ＡＣｈＥ的
活性来判断有机磷农药中毒的严重程度。本研究通过

检测ＡＣｈＥ活性，发现 Ａ组的胆碱酯酶开始恢复时间
为（３３０．５５±８．６４）ｈ，较 Ｂ组明显延长；Ａ组长托宁用
量为（５８．００±１２．９２）ｍｇ，相比Ｂ组用量明显增大。这
可能与甲拌磷中毒所造成的胆碱酯酶活性抑制较重有

关，同时也可能与应用血液灌流增加一定量的长托宁

的清除有关。

多数研究认为血液灌流能减少有机磷中毒并发症

的发生，缩短病程［１５］，改善患者的通气时间［１６１７］，进而

缩短患者的住院时间，降低患者的病死率。本研究虽

所有患者均在常规治疗的基础上给予血液灌流治疗，

但甲拌磷中毒住院时间为（１９．５０±６．３９）ｄ，相比其他
有机磷中毒仍明显偏长，这与上述研究具有一定的差

异，提示重度甲拌磷中毒具有其自身的特性。虽然重

度甲拌磷中毒相比重度非甲拌磷有机磷中毒有明显的

恶化趋势，但 ２组病死率相比无差异，总体病死率较
低，分析这可能与目前有机磷中毒救治及时、呼吸机支

持、血液净化等脏器支持等有关。重度非甲拌磷有机

磷中毒组死亡２例且均为敌敌畏中毒，因目前敌敌畏
中毒患者样本量较低，尚不能排除敌敌畏中毒与甲拌

磷中毒病死率是否有差异，有必要开展进一步的研究。

综上所述，重度甲拌磷中毒较重度非甲拌磷有机

磷中毒并发症多、住院时间长且后续治疗负担仍较重。

因此，要求临床医生要高度重视重度甲拌磷中毒的

救治。
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