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　　[摘要]　目的:观察对比单纯行血液灌流(hemoperfusion,HP)治疗及 HP联合连续性静脉-静脉血液透析滤

过(continuousveno-venohemodiafiltration,CVVHDF)治疗对急性重度有机磷农药中毒患者器官功能影响。方

法:收集2016年1月—2022年12月在徐州医科大学附属医院及连云港市第二人民医住院接受 HP治疗(HP
组,40例)及 HP联合CVVHDF治疗(HP+CVVHDF组,38例)的急性重度有机磷农药中毒患者资料。统计学

分析采用SPSS25.0版本处理数据,图形处理采用 GraphPadPrism8.0,组间比较使用独立样本t检验,组内比

较使用配对t检验。对非正态分布数据使用 Wilcoxon符号秩和检验分析。记录并分析两组一般资料,实验室资

料:包括乙酰胆碱酯酶以及肝功能、肾功能、氧合指数、心肌酶、白细胞计数以及炎症因子等指标,并对两组并发症

如中间综合征、肺部感染、多器官功能不全综合征(multipleorgandysfunctionsyndrome,MODS)以及死亡例数进

行对比。结果:①两组一般资料对比,在意识障碍时间以及住院时间上,HP+CVVHDF组较 HP组显著减少,差
异有统计学意义(P<0.05)。②实验室指标:HP+CVVHDF组较 HP组胆碱酯酶活性、氧合指数皆显著上升,
差异有统计学意义(P<0.05);HP+CVVHDF组较 HP组血尿素氮、血肌酐、血谷丙转氨酶、血 CK-MB、血cT-
nI、血白细胞、IL-6、TNF-α以及PCT皆显著下降,差异有统计学意义(P<0.05)。③并发症以及死亡例数:HP+
CVVHDF组中间综合征发生1例,HP组3例,HP+CVVHDF组较 HP组中间综合征发生率低,但差异无统计

学意义(P>0.05)。HP+CVVHDF组较 HP组能够显著减少 MODS发生率,差异有统计学意义(P<0.05)。

HP+CVVHDF组治疗过程中死亡0例,HP组6例,HP+CVVHDF组较 HP组能够显著减少病死率,差异有统

计学意义(P<0.05)。结论:HP+CVVHDF能够快速提升有机磷中毒患者胆碱酯酶活性,并有效改善肝、肾、肺
以及心脏等各大器官血清学指标,并显著减低急性重度有机磷农药中毒患者病死率。
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Abstract　Objective:Tocomparetheeffectsofhemoperfusion(HP)therapyaloneandhemoperfusioncom-
binedwithcontinuousvenous-venoushemodialysisfiltration(CVVHDF)onorganfunctioninpatientswithacute
severeorganophosphoruspesticidepoisoning.Methods:Thedataofpatientswithacutesevereorganophosphorus
pesticidepoisoningwhoreceivedHPtreatment(HPgroup,40cases)andhemoperfusioncombinedwithCVVHDF
treatment(HP+CVVHDFgroup,38cases)inAffiliatedHospitalofXuzhouMedicalUniversityandLianyungang
SecondPeople'sHospitalfromJanuary2016toDecember2022werecollected.SPSS25.0wasusedforstatistical
analysis,GraphPadPrism8.0wasusedforgraphicprocessing,independentsampleT-testwasusedforcompari-
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sonbetweengroups,andpairedT-testwasusedforcomparisonwithingroups.Wilcoxonsignedranksumtest
wasusedtoanalyzethenon-normaldistributiondata.Thegeneraldataandlaboratorydataofthetwogroupswere
recordedandanalyzed,includingcholinesterase,liverfunction,renalfunction,oxygenationindex,myocardialen-
zyme,whitebloodcellcountandinflammatoryfactors,andthecomplicationssuchasintermediatesyndrome,

lunginfection,multipleorgandysfunctionsyndromeanddeathtollwerecomparedbetweenthetwogroups.Re-
sults:①Comparedwiththegeneraldataofthetwogroups,thetimeofconsciousnessdisturbanceandhospitaliza-
tioninHP+CVVHDFgroupwassignificantlyreduced,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).
②Laboratoryindexes:comparedwithHPgroup,thecholinesteraseactivityandoxygenationindexinHP+CV-
VHDFgroupincreasedsignificantly,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Thebloodureani-
trogen,creatinine,alanineaminotransferase,CK-MB,cTnI,leukocyte,IL-6,TNF-αandPCTinHP+CVVH-
DFgroupweresignificantlylowerthanthoseinHPgroup(P<0.05).③Complicationsanddeaths:therewas1
caseofintermediatesyndromeinHP+CVVHDFgroupand3casesinHPgroup.Therewasnostatisticaldiffer-
enceintheincidenceofintermediatesyndromebetweenHP+CVVHDFgroupandHPgroup(P>0.05).Thein-
cidenceofMODSinHP+CVVHDFgroupwassignificantlylowerthanthatinHPgroup,andthedifferencewas
statisticallysignificant(P<0.05).TherewasnodeathinHP+CVVHDFgroupandtherewere6deathsinHP
group.ComparedwithHPgroup,HP+CVVHDFgroupcansignificantlyreducethemortality,andthedifference
wasstatisticallysignificant(P<0.05).Conclusion:HP+CVVHDFcanrapidlyincreasecholinesteraseactivityin
patientswithorganophosphoruspesticidepoisoning,effectivelyimprovetheserologicalindexesofliver,kidney,

lungandheart,andsignificantlyreducethemortalityofpatientswithacutesevereorganophosphoruspesticidepoi-
soning.

Keywords　acutesevereorganophosphoruspesticidepoisoning;hemoperfusion;continuousveno-venoushe-
modiafiltration;efficacy

　　有机磷酸酯类农药是目前世界上应用最为广

泛的农药之一,虽然我国一直在加强对农药的监

管,但 每 年 急 性 有 机 磷 中 毒 (acuteorganophos-
phatepoisoning,AOPP)事件仍频发[1]。有机磷农

药中毒救治方案从传统治疗到联合各种形式的血

液净化,特别对于重症患者,其治愈率均显著提

升[2]。但 目 前 的 研 究 中,血 液 灌 流 (hemoperfu-
sion,HP)、HP +连续性静脉-静脉血液透析滤过

(continuousveno-venohemodiafiltration,CVVH-
DF)治疗对多器官功能改善及临床结局预后的研

究很少,本研究主要通过在常规内科治疗的基础

上,分别对 HP和 HP联合 CVVHDF治疗的两组

患者比较,包括乙酰胆碱酯酶(acetylcholinester-
ase,AchE)活性、肾功能(尿素氮、肌酐)、氧合指

数、肝功能(谷丙转氨酶、白蛋白)、心肌酶(CK-
MB、cTnI)、炎症相关指标[白细胞计数、白细胞介

素(interleukin,IL)-6、肿瘤坏死因子-α(tumornec-
rosisfactor-α,TNF-α)及降钙素原(procalcitonin,
PCT)]、并发症和病死率,通过统计学分析,观察脏

器功能改善的疗效差异,旨在为临床治疗急性重度

有机磷中毒(acutesevereorganophosphoruspesti-
cidespoisoning,ASOPP)提供参考依据。
1　资料与方法

1.1　临床资料

收集2016年1月—2022年12月在徐州医科

大学附属医院及连云港市第二人民医住院急诊医

学科住院治疗的78例 ASOPP患者,男35例,女
43例;将所有的研究对象分为两组:HP组(40例)

和 HP+CVVHDF组(38例)。本研究已通过医院

医学 伦 理 委 员 会 审 核 批 准 (No:XYFY2022-
KL303-01,连二医2018-036-01)。

纳入标准:①均符合 AOPP农药中毒诊治临

床专家共识(2016)[3]中ASOP中毒标准;②均为口

服有机磷农药中毒,入院后处于昏迷状态的患者;
③服毒至我院就诊时间<12h,发病24h以内实施

HP和(或)CVVHDF治疗;④家属充分了解病情

并签署血液净化知情同意书;⑤患者临床资料完

整,符合 ASOPP诊断标准。
排除标准:①从服用有机磷农药后入院期间时

间>12h,另在服用毒物后出现相应症状超出24h
进行 HP治疗或联合CVVHDF治疗的患者;②既

往有肝肾功能不全、心脏病、糖尿病、高血压病等基

础疾病者;③患者非口服有机磷农药中毒或同时合

并其他杀虫剂引起中毒者;④治疗过程中转院、放
弃治疗的患者;⑤拒绝行血液净化治疗者;⑥资料

不全、失访。
1.2　方法

两组患者入院后均予以基础治疗,包括洗胃以

及导泻、胆碱酯酶复能剂、抗胆碱药物、机械通气治

疗、循环支持对症治疗等,尽快在2h内启动 HP
治疗或 HP+CVVHDF治疗,收集两组患者一般

资料,包括年龄、服用中毒药物的剂量、中毒后至开

始治疗前的时间、意识障碍时长、ICU 住院时长等

情况;收集治疗期间实验室检查资料,包括血常规

资料:白细胞计数;生化资料:包括肝功能:谷草转

氨酶、白蛋白,肾功能:尿素、肌酐,心肌酶谱:CK-
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MB、cTnI,血 气 分 析:氧 合 指 数 以 及 炎 症 因 子

(TNF-α、IL-6、PCT);住院治疗期间记录两组并发

症发生情况,诸如中间综合征、肺部感染、多器官障

碍综合征等并发症以及最终随访两组死亡例数。
1.3　统计学方法

所有统计分析采用SPSS25.0版本处理数据,
作图使用 GraphPadPrism8.0。符合正态分布的

连续变量表示为■X±S,不符合正态分布的数据表

示为M(P25,P75)。分类变量以百分比和构成比。
正态分布数据组间比较使用独立样本t检验,组内

比较使用配对t 检验。对非正态分布数据使用

Wilcoxon符号秩和检验分析。对两组之间的分类

变量进行比较,使用χ2 检验或连续性校正χ2 检验

或Fisher确切概率法。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

HP组和 HP+CVVHDF组患者的一般资料

进行对比,在性别、年龄、中毒剂量、治疗前 AchE
活性以及中毒至治疗开始时间方面 HP+CVVH-
DF组 和 HP 组 之 间 差 异 无 统 计 学 意 义 (P >
0.05),见表1。

表1　两组患者一般资料比较 ■X±S

组别 HP组(40例) HP+CVVHDF组(38例) χ2/t P

性别/例 0.666 0.187

　男 17 18

　女 23 20

年龄/岁 40.98±9.59 40.71±8.00 0.895 0.132

中毒剂量/mL 111.65±34.01 109.53±38.26 0.797 0.259

AchE活性/(U/L) 225.30±74.69 213.34±77.98 0.491 0.692

中毒至治疗开始时间/h 5.75±1.52 5.83±1.58 0.828 0.218

2.2　两组患者治疗后意识障碍时间和住院天数

比较

两组患者治疗后在意识障碍时间、住院时间方

面进行比较,HP+CVVHDF组较 HP组明显减

少,差异有统计学意义(P<0.05),见表2。

表2　两组患者意识障碍时间、住院天数比较 ■X±S

组别 HP组(40例) HP+CVVHDF组(38例) χ2/t P

意识障碍时间/h 22.15±4.17 12.61±1.67 13.151 <0.001

住院时间/d 11.5±2.21 10.18±2.03 2.739 0.008

2.3　两组患者治疗前后 AchE活性比较

两组患者治疗前在 AchE活性方面进行比较,
差异无统计学意义(P>0.05);两组患者治疗后较

治疗前 AchE 活性显著恢复,差异有统计学意义

(P<0.05);治疗后 AchE活性 HP+CVVHDF组

较 HP组改善更为显著,差异有统计学意义(P<
0.05)。见图1。
2.4　两组患者生化指标比较

2.4.1　两组患者血尿素氮和血肌酐指标比较　治

疗前在血尿素氮、血肌酐方面,两组间差异无统计

学意义(P>0.05);两组治疗后血尿素氮较治疗前

显著下降,差异有统计学意义(P<0.05);治疗后

血尿素氮 HP+CVVHDF组较 HP组下降显著,
但差异有统计学意义(P<0.05)。治疗后血肌酐

HP组较治疗前下降,差异无统计学意义 (P =
0.122);HP+CVVHDF组较治疗前下降,差异有

统计学意义(P<0.05);治疗后血肌酐 HP+CV-
VHDF组较 HP组下降显著,差异有统计学意义

(P<0.05)。见图2。

图1　两组患者AchE活性比较
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图2　两组患者尿素氮和肌酐比较

2.4.2　两组患者氧合指数指标比较　治疗前两组

间氧合指数差异无统计学意义(P>0.05);治疗后

两组较治疗前氧合指数显著恢复,差异有统计学意

义(P<0.05);治疗后氧合指数 HP+CVVHDF组

较 HP组改善更为显著,差异有统计学意义(P<
0.05)。见图3。

图3　两组患者氧合指数比较

2.4.3　两组患者血谷丙转氨酶和血白蛋白指标比

较　治疗前两组患者血谷丙转氨酶、血白蛋白进行

比较,差异无统计学意义(P>0.05);治疗后两组

患者血谷丙转氨酶较治疗前显著下降,血白蛋白较

治疗前显著上升,差异有统计学意义(P<0.05);
治疗后 HP+CVVHDF 组患者血谷丙转氨酶较

HP组下降更为显著,差异有统计学意义 (P <
0.05);治疗后 HP+CVVHDF组患者血白蛋白较

HP组未有明显改善,差异无统计学意义 (P >

0.05)。见图4。

图4　两组患者谷丙转氨酶和白蛋白比较

2.4.4　两组患者血 CK-MB和cTnI指标比较　
治疗前 HP+CVVHDF组和 HP组患者在血 CK-
MB、cTnI方面进行比较,均差异无统计学意义(P
>0.05);治疗后两组患者血CK-MB、cTnI较治疗

前均显著下降,差异有统计学意义(P<0.05);治
疗后 HP+CVVHDF组患者在血CK-MB、cTnI方

面较 HP组下降均更为显著,差异有统计学意义

(P<0.05)。见图5。

图5　两组患者CK-MB和cTnI比较

2.4.5　两组患者血白细胞以及炎症因子指标比较

　治疗前 HP+CVVHDF组和 HP组患者血白细

胞、IL-6、TNF-α、PCT 比较,均差异无统计学意义

(P>0.05);治疗后两组患者白细胞、IL-6、TNF-α、
PCT较治疗前均显著下降,差异有统计学意义(P
<0.05);治疗后 HP+CVVHDF组患者白细胞、
IL-6、TNF-α、PCT均较 HP组下降更为显著,差异

有统计学意义(P<0.05)。见图6。

图6　两组患者血白细胞以及炎症因子指标比较

2.5　两组患者并发症以及病死率比较

HP+CVVHDF组以及 HP组并发症例数和

死亡例数见表3。HP+CVVHDF组中间综合征

发生3例,HP组1例,HP+CVVHDF组和 HP组
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中间综合征发生率比较差异无统计学意义(P>
0.05)。HP+CVVHDF组 MODS发生1例,HP
组8例,HP+CVVHDF组较 HP组能够显著减少

MODS发生率,差异有统计学意义(P<0.05)。
HP+CVVHDF组治疗过程中死亡0例,HP组6
例,HP+CVVHDF组较 HP组病死率明显降低,
差异有统计学意义(P<0.05)。两组肺部感染发

生率对比差异无统 计 学 意 义 (χ2 =0.565,P >
0.05)。

表3　两组患者并发症以及病死率比较 例

项目
HP组

(40例)
HP+CVVHDF

组(38例) χ2 P

中间综合征 3 1 0.212 0.645
肺部感染 9 6 0.565 0.452
MODS 8 1 4.183 0.041
死亡 6 0 4.243 0.039

3　讨论

有机磷农药中毒的治疗方案在不断更新和完

善[4],但重症患者的基础内科综合治疗往往不能很

好地控制并发症,导致不良预后和高病死率,多种

形式的血液净化可以改善重症患者的意识状态,缩
短住院时间,避免脏器衰竭,降低病死率[5-6]。既往

研究显示 HP在有机磷农药中毒的治疗中比血液

透析更有效[7-9]。HP能够清除毒物和炎症因子,
减轻多器官损伤,提高生存机会,但间断性治疗不

能满足持续清除毒素的需要,对多器官衰竭的患者

效果欠佳。因此,连续性肾脏替代治疗(continuous
renalreplacementtherapy,CRRT)联合 HP成为

更为 安 全 稳 定 的 治 疗 手 段。有 研 究[10-13]提 示

CRRT能够改善 ASOPP患者的临床结局,在病死

率、多器官功能衰竭发生率、肝功能恢复、血清乳酸

清除以及肌酸磷酸酶水平等方面均显示出显著

改善。
对于 ASOPP患者,意识障碍恢复时间以及住

院治疗总体时间反映不同治疗方式的优越性。在

本研究中发现,HP+CVVHDF组较 HP组在意识

障碍恢复时间以及住院治疗时间上显著减少,这提

示了联合血液透析治疗相较于单独 HP的优势,治
疗时间更长,能够持续、有效、彻底的清除毒素,避
免毒物浓度波动导致病情反复。Zhang等[14]的荟

萃分析纳入了11项随机研究,结果显示 HP和血

液滤过联合治疗 ASOPP是一种非常安全有效的

治疗方案,不仅可以显著降低病死率,还可以减少

药物使用总用量、机械通气时间、AchE恢复时间和

住院时间,这与本研究结果相似。有效的 AchE活

性是评估有机磷农药中毒治疗效果的重要指标,反
映毒物对人体的侵害程度以及治疗效果。本研究

中两组的 AchE随着治疗较治疗前皆有显著改善,
但 HP+CVVHDF组较 HP组 AchE活性改善更

为显著,差异有统计学意义(P<0.05)。这与先前

的研究一致[15-16],CRRT 能够不间断的清除毒素,
较单一的 HP能够更加明显的降低体内毒素水平,
减少 毒 素 对 AchE 的 结 合,能 够 更 显 著 的 改 善

AchE的活性。
有机磷农药中毒患者会出现多器官损伤,其中

重度患者肝脏、肺脏、肾脏和心脏损害更为明显,随
中毒剂量的增加,损害更为严重[17]。既往研究显

示 HP以及CRRT在保护肝肾功能、减少多器官衰

竭以及病死率较常规治疗都有显著效果[18-19]。但

是对于重症患者,联合血液净化模式相较于单一的

HP,能够更加显著的改善患者病死率,减少患者住

院时间。多篇文章提到了联合血液净化方式在心

肌功能[20-22]、呼吸衰竭[23]、肝肾功能[24]方面更加优

越的改善作用,能够极大程度的抢救重症有机磷农

药患者,减少多器官衰竭的发生。在本研究中,HP
+CVVHDF组较 HP组在肾脏方面,肌酐以及尿

素氮显著改善;在肺脏方面,氧合指数有明显改善;
在肝脏方面,转氨酶在 HP+CVVHDF组改善更

为显著;在心脏方面,CK-MB、cTnI同样在 HP+
CVVHDF组有更显著的改善,差异有统计学意义

(P<0.05),这与以上既往研究一致。因此在两组

多器官衰竭发生率以及病死率方面,对于重症患者

中 HP+CVVHDF组有显著减少,差异有统计学

意义(P<0.05)。
在有机磷农药中毒的过程中,炎症因子的释放

和炎症反应的发生起到了重要的作用,对于相关

IL-6、TNF-α等炎症因子的监测是评估治疗效果的

良好参考指标。既往研究也提示联合血液透析较

单一血液净化清除炎症因子水平更强[25-26]。在本

研究中 HP+CVVHDF组较 HP组在白细胞、IL-
6、TNF-α以及PCT等炎症指标方面皆显著下降,
差异有统计学意义(P<0.05)。因此控制患者炎

症因子水平以及炎症反应是患者预后好坏的关键

因素。
综上所述,对于 ASOPP患者,HP+CVVHDF

较单一 HP治疗方式临床疗效更加优越,能够更显

著地改善器官功能,显著缩短意识障碍恢复时间以

及ICU住院时间,从而降低 ASOPP农药中毒患者

病死率。当然本研究也存在诸多不足之处,如本研

究采取回顾性研究方法,时间跨度大,难免存在样

本之间偏倚,另样本量仍小,未来需要更大量样本

或者前瞻试验明确两组临床效果和差异。
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