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  摘 要:目的 比较大黄不同给药方法在重度急性有机磷农药中毒(AOPP)患者中的应用效果。方法 选

择2018年1月至2022年6月该院收治的重度AOPP患者60例,随机分为对照组、鼻饲组和灌肠组,每组20
例。对照组给予常规治疗,鼻饲组在常规治疗基础上接受大黄鼻饲治疗,灌肠组在常规治疗基础上采用大黄保

留灌肠治疗。比较3组患者治疗前、治疗3
 

d后血清丙氨酸氨基转移酶(ALT)、淀粉酶(AMS)、肌酐(Cr)水平,
以及并发症发生情况、康复情况、治疗后简明健康状况调查问卷(SF-36量表)评分等。结果 与治疗前比较,3
组患者治疗3

 

d后血清ALT、AMS、Cr水平均降低,且鼻饲组、灌肠组均低于对照组,鼻饲组低于灌肠组,差异

均有统计学意义(P<0.05);3组患者中间综合征等并发症发生情况、通气时间比较,差异均无统计学意义(P>
0.05);鼻饲组、灌肠组患者苏醒时间、胆碱酯酶恢复时间、住院时间均短于对照组,且鼻饲组短于灌肠组,差异

均有统计学意义(P<0.05);鼻饲组、灌肠组患者治疗后SF-36量表各维度评分均高于对照组,且鼻饲组高于灌

肠组,差异均有统计学意义(P<0.05)。结论 采用大黄鼻饲和保留灌肠治疗重度AOPP均具有较好的临床

疗效,能改善患者血清ALT、AMS、Cr水平,缩短其康复所用时间,提高患者生活质量。
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Abstract:Objective To

 

compare
 

the
 

application
 

effect
 

of
 

different
 

administration
 

methods
 

of
 

rhubarb
 

in
 

patients
 

with
 

severe
 

acute
 

organophosphorus
 

pesticide
 

poisoning
 

(AOPP).Methods A
 

total
 

of
 

60
 

patients
 

with
 

severe
 

AOPP
 

admitted
 

to
 

this
 

hospital
 

from
 

January
 

2018
 

to
 

June
 

2022
 

were
 

selected
 

and
 

randomly
 

divid-
ed

 

into
 

the
 

control
 

group,the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

and
 

the
 

enema
 

group,with
 

20
 

cases
 

in
 

each
 

group.The
 

con-
trol

 

group
 

received
 

conventional
 

treatment,the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

received
 

rhubarb
 

nasal
 

feeding
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

conventional
 

treatment,and
 

the
 

enema
 

group
 

received
 

rhubarb
 

retention
 

enema
 

on
 

the
 

basis
 

of
 

the
 

con-
ventional

 

treatment.The
 

levels
 

of
 

alanine
 

aminotransferase
 

(ALT),amylase
 

(AMS)
 

and
 

creatinine
 

(Cr)
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

3
 

groups
 

before
 

and
 

after
 

3
 

days
 

of
 

treatment,and
 

the
 

complications,recovery
 

and
 

scores
 

of
 

the
 

Concise
 

Health
 

Status
 

Scale
 

(SF-36
 

scale)
 

after
 

treatment
 

were
 

compared
 

among
 

the
 

3
 

groups.
Results Compared

 

with
 

before
 

treatment,the
 

levels
 

of
 

serum
 

ALT,AMS
 

and
 

Cr
 

in
 

the
 

3
 

groups
 

were
 

de-
creased

 

after
 

3
 

days
 

of
 

treatment,and
 

those
 

in
 

the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

and
 

the
 

enema
 

group
 

were
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

those
 

in
 

the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

were
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

the
 

enema
 

group,
the

 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).There
 

were
 

no
 

significant
 

differences
 

in
 

the
 

occurrence
 

of
 

complications
 

such
 

as
 

intermediate
 

syndrome
 

and
 

ventilation
 

time
 

among
 

the
 

3
 

groups
 

(P>0.05).The
 

re-
covery

 

time,cholinesterase
 

recovery
 

time
 

and
 

hospitalization
 

time
 

of
 

the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

and
 

enema
 

group
 

were
 

shorter
 

than
 

those
 

of
 

the
 

control
 

group,and
 

those
 

in
 

the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

were
 

shorter
 

than
 

those
 

in
 

the
 

enema
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

significant
 

(P<0.05).After
 

treatment,scores
 

of
 

all
 

dimen-
sions

 

of
 

SF-36
 

scale
 

in
 

nasal
 

feeding
 

group
 

and
 

enema
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

the
 

control
 

group,and
 

those
 

in
 

the
 

nasal
 

feeding
 

group
 

were
 

higher
 

than
 

those
 

in
 

enema
 

group,the
 

differences
 

were
 

statistically
 

sig-
nificant

 

(P<0.05).Conclusion Rhubarb
 

nasal
 

feeding
 

and
 

retention
 

enema
 

have
 

good
 

clinical
 

effects
 

in
 

the
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treatment
 

of
 

severe
 

AOPP,which
 

can
 

improve
 

the
 

levels
 

of
 

serum
 

ALT,AMS
 

and
 

Cr
 

of
 

patients,shorten
 

the
 

time
 

of
 

rehabilitation,and
 

improve
 

the
 

quality
 

of
 

life
 

of
 

patients.
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  急性有机磷农药中毒(AOPP)是急诊常见急性中

毒,占所有中毒病例的20%~50%[1]。AOPP不仅可

直接使器官受损,影响脏器正常功能,还可引起全身

炎症反应综合征(SIRS),继而发展为多器官功能障碍

综合征(MODS),病死率为3%~40%[2-3]。目前,轻、
中度AOPP多采用阿托品和肟类等复能剂救治,大多

数患者经及时治疗可痊愈,但重度AOPP患者在常规

治疗后仍会发生多种并发症,严重影响患者后期康

复,致残率和病死率明显升高[4-6]。大黄性寒,具有泻

下通便、清热解毒等功效,应用广泛,在治疗AOPP中

具有较好效果且安全性高[7],但大黄给药方法的不同

对该病的效果也不太一样。已有研究表明,大黄在临

床中的应用包括口服、鼻饲以及灌肠等多种途径,但
不同给药方法对重度AOPP患者的预后效果及作用

机制仍不明确[8]。为发挥大黄的最佳疗效,本研究以

血清丙氨酸氨基转移酶(ALT)、淀粉酶(AMS)、肌酐

(Cr),以及严重并发症、康复情况、生活质量为主要观

察指标,比较大黄不同给药方法在重度AOPP患者中

的应用价值,以选择最佳的治疗方式,旨在为重度

AOPP患者的临床治疗提供参考依据。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选择2018年1月至2022年6月本

院收治的重度AOPP患者60例作为研究对象,随机

分为对照组、鼻饲组和灌肠组,每组20例。对照组男

13例,女7例;平均年龄(51.15±5.26)岁;平均中毒

剂量(96.15±16.26)mL;服毒类型:甲胺磷6例,敌
敌畏5例,乐果4例,其他5例。鼻饲组男8例,女12
例;平 均 年 龄 (50.14±5.82)岁;平 均 中 毒 剂 量

(95.48±15.73)mL;服毒类型:甲胺磷5例,敌敌畏4
例,乐果6例,其他5例。灌肠组男8例,女12例;平
均年龄(49.33±5.67)岁;平均中毒剂量(97.36±
17.85)mL;服毒类型:甲胺磷5例,敌敌畏7例,乐果

3例,其他5例。3组一般资料比较,差异无统计学意

义(P>0.05),具有可比性。纳入标准:(1)符合重度

AOPP诊断标准[9];(2)年龄≥18岁;(3)口服中毒;
(4)中毒后6

 

h内入院接受治疗;(5)临床资料完整,入
院前无AOPP以外的重大疾病。排除标准:(1)非有

机磷农药中毒,如安定、鼠药中毒等;(2)孕妇、哺乳期

妇女;(3)患有神经系统疾病;(4)治疗中转院、放弃治

疗等;(5)患有肝、肾功能不全,心脏病,高血压,糖尿

病等基础疾病。所有患者均对本研究知情同意并签

署知情同意书。本研究经本院伦理委员会审批。
1.2 治疗方法

1.2.1 对照组 给予常规治疗。入院后采取常规洗

胃,随后进行补液、利尿等急救处理,并根据中毒程度

予以适量阿托品和复能剂氯解磷定等其他对症处理;
根据病情采取机械通气等支持治疗。
1.2.2 鼻饲组 在常规治疗基础上接受大黄鼻饲治

疗。采用生大黄粉20
 

g加入50
 

℃温开水200
 

mL搅

拌均匀,冷却至35~37
 

℃制成大黄液,彻底洗胃后经

鼻饲注入200
 

mL大黄液,时间控制在5
 

min内,
1次/天,连用3

 

d。
1.2.3 灌肠组 在常规治疗基础上采用大黄保留灌

肠治 疗。将 200
 

mL 大 黄 液 经 保 留 灌 肠 给 药,
2次/天,连用3

 

d。每剂大黄液制法与鼻饲组相同。
1.3 康复锻炼 所有患者病情稳定后均接受常规康

复锻炼,经系统评估后患者从早期的不便下床转变为

辅助运动、主动运动;卧床期间对患者的适当运动进

行指导,如最大力勾脚尖保持10
 

s,之后脚尖尽量往

下压10
 

s,然后放松,重复动作,另以踝关节为中心,
脚趾旋转360°再配合双腿的屈伸训练,有效改善下肢

血液循环,调节肌力;在患者病情稳定期帮助其完成

从床到轮椅移动,训练其恢复日常生活。同时锻炼患

者平衡功能,促进其早日恢复。
1.4 观察指标 (1)比较3组患者治疗前、治疗3

 

d
后血清ALT、AMS、Cr水平。治疗前及治疗3

 

d后采

集患者晨起空腹静脉血5
 

mL,采用罗氏C8000全自

动生化分析仪测定,仪器购自德国罗氏诊断有限公

司。(2)比较3组患者严重并发症发生情况,主要包

括中间综合征、呼吸衰竭、肺部感染、肾损伤、肝损伤、
消化道出血。(3)比较3组患者康复情况。记录患者

出院前康复所用时间,包括苏醒时间、通气时间、胆碱

酯酶(ChE)恢复时间、住院时间等。(4)比较3组患者

治疗后生活质量。参照简明健康状况调查问卷(SF-
36量表)进行评估,包括生理功能、生理职能、躯体疼

痛、总健康状况、活力、社会功能、情绪角色和精神健

康8个维度,分值越高表示患者生活质量越好[10]。
1.5 统计学处理 采用SPSS19.0软件进行数据分

析。呈正态分布的计量资料以x±s表示,多组间比

较采用单因素方差分析,多组间的两两 比 较 采 用

SNK-q法;计数资料以例数或百分率表示,组间比较

采用χ2 检验或连续校正χ2 检验。以P<0.05为差

异有统计学意义。
2 结  果

2.1 3组患者治疗前后血清 ALT、AMS、Cr水平比

较 与治疗前比较,3组患者治疗3
 

d后血清 ALT、
AMS、Cr水平均降低,且鼻饲组、灌肠组均短于对照

组,鼻饲组短于灌肠组,差异均有统计学意义(P<
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0.05)。见表1。
2.2 3组患者严重并发症发生情况比较 3组患者

中间综合征等严重并发症发生情况比较,差异均无统

计学意义(P>0.05)。见表2。
2.3 3组患者康复情况比较 鼻饲组、灌肠组患者苏

醒时间、ChE恢复时间、住院时间均短于对照组,且鼻

饲组短于灌肠组,差异均有统计学意义(P<0.05);而

3组患者通气时间比较,差异无统计学意义(P>
0.05)。见表3。
2.4 3组患者治疗后SF-36量表评分比较 鼻饲组、
灌肠组患者治疗后SF-36量表各维度评分均高于对

照组,且鼻饲组高于灌肠组,差异均有统计学意义

(P<0.05)。见表4。

表1  3组患者治疗前后血清ALT、AMS、Cr水平比较(x±s)

组别 n
ALT(U/L)

治疗前 治疗3
 

d后

AMS(U/L)

治疗前 治疗3
 

d后

Cr(μmol/L)

治疗前 治疗3
 

d后

对照组 20 63.27±7.43 45.61±5.37a 215.61±35.26 165.56±23.54a 71.45±7.68 66.38±5.15a

鼻饲组 20 66.41±8.22 31.22±3.84abc 221.12±36.15 131.15±20.43abc 68.86±8.54 60.13±4.48abc

灌肠组 20 64.35±7.86 38.51±4.23ab 223.45±34.82 146.48±19.12ab 69.23±8.06 63.04±3.27ab

F 0.827 50.529 0.258 13.336 0.598 10.244

P 0.442 <0.001 0.773 <0.001 0.553 <0.001

  注:与同组治疗前比较,aP<0.05;与对照组治疗3
 

d后比较,bP<0.05;与灌肠组治疗3
 

d后比较,cP<0.05。

表2  3组患者严重并发症发生情况比较[n(%)]

组别 n 中间综合征 呼吸衰竭 肺部感染 肾损伤 肝损伤 消化道出血

对照组 20 4(20.00) 1(5.00) 3(15.00) 1(5.00) 2(10.00) 1(5.00)

鼻饲组 20 2(10.00) 1(5.00) 0(0.00) 1(5.00) 1(5.00) 0(0.00)

灌肠组 20 1(5.00) 1(5.00) 2(10.00) 0(0.00) 2(10.00) 1(5.00)

χ2 2.264 0.000 3.055 1.034 0.436 1.034

P 0.322 0.995 0.217 0.596 0.804 0.596

表3  3组患者康复情况比较(x±s)

组别 n 苏醒时间(h) 通气时间(d) ChE恢复时间(d) 住院时间(d)

对照组 20 10.25±1.82 3.54±1.21 10.54±1.78 13.88±2.67

鼻饲组 20 6.58±1.57ab 3.86±1.43 8.12±1.03ab 10.24±2.21ab

灌肠组 20 8.43±1.60a 3.42±1.14 9.34±1.32a 12.05±2.13a

F 24.233 0.646 13.204 12.009

P <0.001 0.528 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与灌肠组比较,bP<0.05。

表4  3组患者治疗后SF-36量表评分比较(x±s,分)

组别 n 生理功能 生理职能 躯体疼痛 总健康状况 活力 社会功能 情绪角色 精神健康

对照组 20 52.65±4.15 54.56±2.04 57.58±7.51 59.48±6.86 58.59±9.15 71.25±5.25 45.12±7.87 61.10±7.54

鼻饲组 20 70.56±6.65ab 72.15±6.42ab 77.45±6.73ab 71.26±5.33ab 75.86±10.58ab 82.58±9.51ab 60.25±8.45ab 73.98±11.57ab

灌肠组 20 61.14±5.32a 66.11±5.95a 68.84±8.45a 65.14±7.51a 67.87±7.48a 76.56±4.51a 53.15±10.41a 67.82±6.12a

F 53.660 59.333 34.417 15.793 17.814 13.937 14.224 10.913

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001

  注:与对照组比较,aP<0.05;与灌肠组比较,bP<0.05。

3 讨  论

AOPP发病急,发展速度快,极易导致多种并发

症[11-12]。AOPP主要发生途径是经消化道摄入,由于

治疗过程中洗胃、导泻等措施应用后仍会有农药残

留,胃肠黏膜还会继续吸收,容易造成病情反复;同时

阿托品等药物的使用会影响胃肠道蠕动,造成部分患

者胃肠功能障碍,也更加延长了农药停留人体的时

间,增加农药的吸收[13-14]。因此,在 AOPP救治过程
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中不仅要减少毒物的吸收,还要注重不同给药方法对

胃肠道功能的保护作用。中医认为,有机磷农药经

口、皮肤等进入人体会导致阳气受损,入胃内会灼伤

胃部黏膜,络伤血溢,导致严重损伤脏器[15]。大黄在

消炎、导泻等方面效果显著,能有效保护胃肠道,广泛

用于肠麻痹、胰腺炎、MODS等,已获 得 较 好 的 疗

效[16-18]。本研究通过比较大黄不同给药方法对重度

AOPP患者严重并发症及康复的效果,以选择最佳的

治疗方式,使临床疗效最优化,进一步提高患者预后。
本研 究 结 果 显 示,3组 患 者 治 疗3

 

d后 血 清

ALT、AMS、Cr水平均较治疗前降低,且鼻饲组、灌肠

组均低于对照组,鼻饲组低于灌肠组,差异均有统计

学意义(P<0.05)。这表明在常规治疗基础上大黄通

过鼻饲或保留灌肠这两种不同给药方法治疗重度

AOPP患者均使血清 ALT、AMS、Cr水平降低更为

明显,有效保护脏器功能,减少器官受损,且鼻饲还优

于保留灌肠。可能是因为生大黄是泻下通便、清热解

毒、止血化瘀常用中药之一,同时还能增强肠道屏障

功能,恢复菌群平衡,防止细菌移位;其中的大黄素能

使胃肠壁受到刺激,促进胃肠道收缩,便于毒物从胃

肠道排出;此外其中的番泻苷有导泻之功效,可促进

胃肠蠕动,抑制肠道吸收水分,以便排出毒物,还可影

响消化道黏膜通透性,阻碍有毒物质吸收入血;而保

留灌肠不经过胃,虽具有一定药理作用,但对胃肠及

其他器官的保护效应明显减弱[19-20]。
本研究鼻饲组、灌肠组患者治疗后苏醒时间、

ChE恢复时间、住院时间均短于对照组,且鼻饲组短

于灌肠组,差异均有统计学意义(P<0.05)。这表明

在常规治疗基础上大黄通过鼻饲或保留灌肠这两种

给药方法治疗重度AOPP患者均能明显缩短苏醒时

间,有效促进ChE活性恢复,大大减少ChE的恢复时

间和住院时间。而3组患者中间综合征等并发症发

生情况及通气时间比较,差异均无统计学意义(P>
0.05),表明在常规治疗基础上大黄无论是通过鼻饲

还是灌肠干预重度AOPP患者,对中间综合征等并发

症发生情况及通气时间的影响相当。这可能是与本

研究样本量少有关,每组仅20例。
本研究结果还显示,3组患者治疗后SF-36量表

各维度评分比较,差异均有统计学意义(P<0.05),其
中鼻饲组、灌肠组患者SF-36量表各维度评分均高于

对照组,且鼻饲组高于灌肠组,差异均有统计学意义

(P<0.05)。这表明在常规治疗基础上大黄通过鼻饲

或保留灌肠这两种给药方法治疗AOPP患者均能明

显提高其生活质量,且鼻饲组还优于灌肠组。推测可

能是因为大黄突出的泻下而不伤正的特性,用于农药

中毒的抢救、康复效果明显,明显提高患者生理功能

和生活质量。
综上所述,大黄鼻饲和保留灌肠治疗重度AOPP

患者均具有较好的临床效果,能改善患者血清ALT、
AMS、Cr水平,缩短其康复所用时间,提高患者生活

质量。
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以全面了解被干预孕妇的睡眠状况,结果显示,研究组

孕妇干预后PSQI、AIS、ISI、ESS评分均低于对照组,差
异均有统计学意义(P<0.05),证实CCBT-I较传统干

预手段效果更佳,可有效减轻妊娠中期孕妇失眠及嗜

睡程度,改善其睡眠质量。在失眠长期影响下孕妇易

出现焦虑、抑郁等负面情绪,而抑郁、焦虑等心理应激

可导致机体神经-内分泌系统调节异常,累及全身多个

组织器官,增加妊娠期疾病发生风险[14]。本研究利用

BDI、STAI评分进行了抑郁、焦虑情况评估,结果显

示,研究组孕妇干预后BDI、S-AI、T-AI评分均低于

对照 组,差 异 均 有 统 计 学 意 义 (P<0.05),说 明

CCBT-I也可显著改善失眠引起的抑郁、焦虑情绪,与
上述睡眠状况评估结果相符。调节性T淋巴细胞是

机体免疫的重要组成部分,长期失眠或抑郁、焦虑可

引起内分泌紊乱,导致孕妇免疫功能下降,而神经-内
分泌-免疫系统之间又可相互作用,活化的免疫细胞可

分泌细胞因子,刺激中枢神经系统,影响患者神经行

为,加重失眠、抑郁、焦虑等症状,形成恶性循环[15]。
此外,免疫功能下降也可增加孕妇染病风险。CD3+、

CD4+T淋巴细胞是反映机体免疫功能的常用指标,
本研究结果显示,研究组孕妇干预后CD3+、CD4+T
淋巴细胞水平均高于对照组,差异均有统计学意义

(P<0.05),说明CCBT-I在取得更好睡眠干预效果

的基础上还可显著改善妊娠中期失眠孕妇的免疫力。
本研究从睡眠质量、嗜睡情况、失眠程度、抑郁及焦虑

情况、T淋巴细胞亚群等多个方面研究了CCBT-I对

妊娠中期失眠孕妇影响,虽然在一定程度证实了

CCBT-I的应用效果,但由于纳入病例有限,研究所得

的各项数据可能存在偏差,今后将扩充病例予以完

善。
综上所述,CCBT-I可显著改善妊娠中期失眠孕

妇的睡眠质量,降低其失眠及嗜睡程度,缓解孕妇焦

虑、抑郁情绪,提高其免疫力。
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