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盐酸戊乙奎醚与阿托品对急性有机磷农药中毒谵妄症状
及血清胆碱酯酶活性恢复时间的影响研究
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  摘 要:目的 探究盐酸戊乙奎醚(长托宁)与阿托品对急性有机磷农药中毒谵妄症状及血清胆碱酯酶

(CHE)活性恢复时间的影响。方法 将该院2016年12月到2020年12月收治的56例急性有机磷农药中毒

患者按照抽签法分为观察组和对照组,每组28例。对照组采用阿托品注射液治疗,观察组采用盐酸戊乙奎醚

注射液治疗。观 察 比 较 两 组 患 者 的 阿 托 品 化 或 长 托 宁 化 时 间、谵 妄 发 生 情 况 及 CHE活 性 恢 复 时 间 等。
结果 观察组最终25例纳入研究,对照组最终24例纳入研究。观察组重度中毒、中度中毒患者达到目标效应

的时间比对照组重度中毒、中度中毒患者更长(P<0.05),谵妄发生率(60.0%)比对照组(29.2%)更高(P<
0.05)。观察组谵妄开始时间比对照组更晚(P<0.05),谵妄持续时间比对照组更长(P<0.05)。观察组CHE
活性恢复时间、临 床 症 状 消 失 时 间、住 院 时 间、用 药 次 数、用 药 总 量 均 比 对 照 组 更 短 或 更 少 (P<0.05)。
结论 对急性有机磷农药中毒患者的治疗中,盐酸戊乙奎醚的谵妄发生率比阿托品高,但CHE活性恢复时间

比阿托品短,临床用药需综合考虑。
关键词:盐酸戊乙奎醚; 阿托品; 急性有机磷农药中毒; 谵妄; CHE活性恢复
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  急性有机磷农药中毒是严重的急症,有机磷对机

体内胆碱酯酶活性的抑制将导致乙酰胆碱过多滞留,
使胆碱能受体出现功能性紊乱,导致器官功能性障

碍。急性有机磷农药中毒主要症状包括:毒蕈碱样症

状,比如腹痛、腹泻、恶心、呕吐、平滑肌收缩、瞳孔收

缩、腺体分泌增加等[1];中枢神经系统症状,比如言语

障碍、头痛、头晕、谵 语、烦 躁 不 安、呼 吸 中 枢 麻 痹

等[2];烟碱样症状,比如肌张力麻痹、肌力减弱等。目

前,临床上治疗使用的抗胆碱药物主要为阿托品,但
由于用药剂量、用药次数的影响,不良反应发生风险

较高。盐酸戊乙奎醚(长托宁)注射液是新型药物,可
以有效对抗 M

 

样及
 

N
 

样作用,同时与
 

M、N
 

胆碱受

体结合,并且具有选择性,不良反应小,剂量易控,逐
渐在临床上广泛应用[3]。本文选取本院收治的56例

急性有机磷农药中毒患者进行研究,比较分析阿托品

与盐酸戊乙奎醚的应用效果,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取本院2016年12月至2020年

12月收治的56例急性有机磷农药中毒患者作为研究

对象。纳入标准:(1)确诊为急性有机磷农药中毒;
(2)中毒至就诊时间不超过6

 

h;(3)患者及家属自愿

参与本研究并签署知情同意书。排除标准:(1)存在

精神障碍或不能交流者;(2)心、肝、肾等功能不全者;
(3)合并其他药物中毒者。根据抽签法将56例患者

分为对照组和观察组,每组28例。对照组女15例,
男13例;年龄20~70岁,平均(47.58±10.34)岁;重
度中毒6例,中度中毒10例,轻度中毒12例;乐果中

毒3例,硫磷中毒
 

5例,甲拌磷中毒7例,敌敌畏中毒
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11例,其他有机磷农药中毒2例。观察组女16例,男
12例;年龄21~72岁,平均(47.92±10.25)岁;重度

中毒5例,中度中毒11例,轻度中毒12例;乐果中毒

2例,硫磷中毒5例,甲拌磷中毒6例,敌敌畏中毒10
例,其他有机磷农药中毒

 

5
 

例。本研究经本院伦理委

员会批准。两组患者一般资料比较,差异均无统计学

意义(P>0.05)。
1.2 方法 

 

所有患者采取保护重要脏器、洗胃、导泻

等治疗,给予血清胆碱酯酶(CHE)复能剂碘解磷定。
(1)对照组患者应用阿托品注射液治疗,根据中毒程

度进行不同剂量药物静脉推注;重度中毒10~20
 

mg,用药后10~20
 

min追加剂量;中度中毒4~10
 

mg,用药后30
 

min追加剂量;轻度中毒2~4
 

mg,用
药后1~2

 

h追加剂量。尽早达到阿托品化,然后减量

维持,根据患者具体情况逐渐减少用量,直至停用。
(2)观察组应用盐酸戊乙奎醚注射液治疗。轻度中毒

患者肌内注射1~2
 

mg,1
 

h后再肌内注射1
 

mg,然后

根据患者具体情况,肌内注射0.5
 

mg,每6~8
 

h
 

1
次,直到停用;中度中毒患者肌内注射2~4

 

mg,1
 

h后

再肌内注射1~2
 

mg,根据患者情况肌内注射1
 

mg,每
6~8

 

h
 

1次,直到停用;重度中毒患者肌内注射4~6
 

mg,1
 

h后再肌内注射2~3
 

mg。随后根据患者具体情

况,肌内注射1~2
 

mg,每6~8
 

h
 

1次,直到停用。
1.3 观察指标 (1)观察比较两组患者阿托品化、长
托宁化时间。(2)比较两组患者的谵妄发生率。(3)
记录比较两组患者的谵妄开始时间、持续时间。(4)
观察比较两组患者CHE活性恢复时间,并记录患者

的用药总量和次数、住院时间、临床症状消失时间。
CHE活性恢复时间:即CHE正常值(5

 

400~13
 

200
 

U/L)恢复的时间。临床症状消失时间:谵妄症状消

失的时间根据重症监护谵妄筛查量表(ICDSC)评分

判定,ICDSC≥4分表示存在谵妄,ICDSC<4分表示

谵妄症状消失。
1.4 统计学处理 采用SPSS21.0统计学软件进行

数据分析,呈正态分布的计量资料以x±s表示,组间

比较采用t检验;计数资料以率或构成比表示,组间比

较采用χ2 检验。以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组患者阿托品化、长托宁化时间比较 观察

组28例患者中1例中途退出,2例死亡,最终25例纳

入研究;对照组28例患者中2例不配合,1例死亡,
1例退出,最终24例纳入研究。观察组重度中毒患者

长托宁化时间为(61.25±10.03)min,轻度中毒为

(30.78±7.54)min,中度中毒为(45.13±7.65)min;
对照 组 重 度 中 毒 患 者 阿 托 品 化 时 间 为 (50.25±
15.82)min,轻度中毒为(30.15±6.17)min,中度中毒

为(35.26±6.93)min。观察组重度中毒、中度中毒患

者达到目标效应时间比对照组重度中毒、中度中毒患

者更长,差异均有统计学意义(P<0.05)。
2.2 两组患者谵妄发生率比较 观察组共有15例

发生谵妄,其中重度中毒4例,中度中毒8例,轻度中

毒3例,谵妄发生率为60.0%(15/25);对照组共有7
例发生谵妄,其中重度中毒3例,中度中毒4例,轻度

中毒0例,谵妄发生率为29.2%(7/24);观察组谵妄

发生率高于对照组,差异有统计学意义(χ2=4.706,
P=0.030)。
2.3 两组患者谵妄时间比较 观察组患者的谵妄开

始时间比对照组更晚,谵妄持续时间比对照组更长,
差异均有统计学意义(P<0.05)。见表1。
2.4 两组患者住院时间、用药总量、CHE活性恢复

时间等比较 观察组患者的CHE活性恢复时间、临
床症状消失时间、住院时间、用药次数、用药总量均比

对照组更短或更少,差异均有统计学意义(P<0.05)。
见表2。

表1  两组患者谵妄时间比较(x±s,h)

组别 n
开始时间

重度中毒 中度中毒 轻度中毒

持续时间

重度中毒 中度中毒 轻度中毒

对照组 24 3.46±1.58 6.58±2.03 7.69±2.13 9.56±2.16 8.13±1.25 4.67±1.52

观察组 25 6.75±2.13 9.63±1.57 13.87±2.11 17.13±3.67 13.56±3.82 8.69±2.07

t 6.120 5.127 10.202 8.752 6.629 7.722

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

表2  两组患者住院时间、用药总量、CHE活性恢复时间等比较(x±s)

组别 n 住院时间(d) 用药总量(g) 临床症状消失时间(d) CHE活性恢复时间(d) 用药次数(次)

对照组 24 11.16±2.67 53.28±5.69 3.52±1.27 6.03±2.35 50.35±8.74

观察组 25 7.04±1.36 14.63±3.52 1.46±0.75 3.05±1.36 7.56±2.23

t 6.847 28.724 6.948 5.460 23.699

P <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001
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3 讨  论

  应用盐酸戊乙奎醚与阿托品的谵妄症状情况分

析结果显示,观察组重度中毒、中度中毒患者达到目

标效应的时间比对照组重度中毒、中度中毒患者更长

(P<0.05),观察组患者的谵妄发生率比对照组更高

(P<0.05),观察组患者谵妄开始时间比对照组更晚,
谵妄持续时间比对照组更长(P<0.05)。多巴胺、乙
酰胆碱等药物会影响控制人类行为、情感、认知神经

递质的释放、合成、代谢,引起患者发生脑功能紊乱,
导致谵妄。急性有机磷农药中毒会导致多器官功能

衰竭或障碍,其起病急,病情发展迅速,致残率和病死

率高。谵妄属于急性脑功能衰减状态,发生谵妄容易

导致输液管、呼吸机连接管等意外脱离,因患者出现

认知功能障碍、意识紊乱,会增加并发症风险,延长患

者的住院时间[4]。颅内感染、脑血管疾病、药源性因

素、睡眠剥夺等均会引起谵妄,其中最常见的是药源

性因素导致的谵妄,如拟多巴胺类药物、抗胆碱能药

物。治疗急性有机磷农药中毒主要使用胆碱酯酶重

活化剂、抗胆碱药物。盐酸戊乙奎醚对中枢 M、N胆

碱受体作用明显,在脑组织维持时间长,且能够透过

血脑屏障进入脑内,发挥治疗效果。阿托品为传统的

急救解毒剂,临床已经长期应用,其效果明确。而抗

胆碱能药物会引起谵妄[5]。盐酸戊乙奎醚的应用剂

量十分重要,如果剂量不合适,发生谵妄的风险就会

加大,增加用量时,精神异常情况也会更严重[6]。这

种问题可能被误诊为中枢神经系统症状,导致错误的

用药和用量,不利于患者的治疗。应用盐酸戊乙奎醚

的谵妄不良反应发生风险比托品更高。因此,需要对

其相关的谵妄症状重视并及时干预。谵妄是导致危

重症患者不良转归的独立危险因素,需要及早发现处

理,以免影响患者预后。
本研究中,应用盐酸戊乙奎醚与阿托品的CHE

活性恢复时间分析结果显示,观察组患者的CHE活

性恢复时间、临床症状消失时间、住院时间、用药次

数、用药总量均比对照组更短或更少(P<0.05),提示

盐酸戊乙奎醚可以缩短CHE活性恢复时间、临床症

状消失时间、住院时间,减少患者的用药次数、用药总

量。阿托品对抗
 

M
 

样症状具有良好的作用,并且起

效快,作用迅速,静脉注射阿托品1~4
 

min内开始起

效,在8
 

min内达到峰值,但其生物半衰期大约为

2
 

h,因此需要高频率使用维持药效。但因不同患者

对阿托品的耐受量存在差异性,很难准确掌握用药剂

量及用药时间。阿托品没有选择性,对 N1、N2受体

明显作用,但会同时作用于 M1、M2、M3受体。因此,
应用阿托品患者的病程较长,不良反应较大,可能出

现中毒、过量及中间综合征等。盐酸戊乙奎醚注射液

可以弥补阿托品的缺陷,其选择性明显,同时可对毒

覃碱症状、烟碱症状、中枢神经系统症状发挥作用,并
且不会导致心动过速、心肌耗氧量增加的问题,安全

性较高[7]。急性有机磷农药中毒的发病机制与有机

磷农药参与抑制
 

CHE
 

活性相关。盐酸戊乙奎醚对抗

中毒症状的作用更全面,对 M2受体没有明显的作

用,主要作用于 M1、M3受体,不会影响神经末梢突触

负反馈作用,其选择性提升了其安全性,不良反应较

轻。另外,盐酸戊乙奎醚用药次数少,需要间隔较长

的时间,减少了使用的剂量,当患者病情平稳,观察掌

握患者的病情,合理调整剂量[8]。外周神经 N2受体

阻断作用良好,作用时间长,乙酰胆碱在突触内不易

蓄积,无心、肝、肾损害,可以减少中间综合征的风险,
只是起效时间比阿托品较慢。阿托品的成本低,价格

方面更有优势,因此,阿托品仍具有重要的应用价值。
综上所述,应用盐酸戊乙奎醚治疗急性有机磷农

药中毒,虽然谵妄的发生率较阿托品高,但缩短了

CHE活性恢复时间,减少用药次数、用药总量,有助

于促进患者的治疗,临床用药需根据情况综合考虑。
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