
49.52%[13] , 我们采用以上综合的治疗措施 , 治疗组戒断率为

75%(24/32), 对照组戒断率 42.86% (9/21), 经χ2 检验 P

<0.05。治疗组死亡率 5.88% (2/34), 对照组死亡率 30%

(9/30), 经 χ2 检验 P <0.05。由此可见 , 采用综合方法治疗

慢性酒精中毒戒断病人可以提高戒断率 , 降低死亡率。
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急性有机磷中毒中间综合征 5例临床分析
Clinical analysis on five cases of intermediate syndrome by acute organophosphates poisoning

李少朋

LI Shao-peng

(齐鲁石化中心医院 , 山东 淄博　255400)

　　摘要:对 5 例出现中间综合征的急性有机磷中毒病例的

临床资料进行了分析 , 结果提示:(1)中间综合征的发生可

能与肟类药物用量不足有关;(2)阿托品减量过快可能会加

重中间综合征呼吸衰竭;(3)中间综合征与反跳有同时存在

的可能性。
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我院 1990年至 1999 年诊治的急性有机磷中毒病例中有 5

例确诊为中间综合征 , 现报告分析如下。

1　临床资料

本组男 4 例 , 女 1 例 , 年龄 22 ～ 56 岁 , 均为生活中毒。

接触农药:敌敌畏 2例 , 甲胺磷 1 例 , 氧乐果 1例 , 对硫磷 1

例。中毒途径及药量:口服 3 例 , 服药量 20～ 30 ml;皮肤吸

收 2例 , 接触量 10 ～ 200 ml。出现肌无力时间:第 1 天 2 例 ,

第 2天 2 例 , 第 3天 1 例。临床表现:5 例均有不同程度的脑

神经麻痹 , 如视物模糊 、 言语欠清晰 、 呛咳 、 吞咽困难及颈

屈肌和四肢肌无力 、 四肢腱反射减弱或消失 (其中 1 例尚出

现一侧轻度中枢性面瘫), 重者出现呼吸困难 、 发绀等。实验

室检查:本组5 例出现中间综合征时全血胆碱酯酶 (ChE)活

性均为 0单位 [ 试纸 (广州越秀东方新科技研究所生产)半
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定量法 , 正常参考值:30 ～ 80 单位] 。参照 《职业性急性有机

磷中毒的诊断及处理原则》 (GB7794—1987)进行病情分级:

轻度中毒 1例 , 中度中毒 2 例 , 重度中毒 2例。

2　典型病例

例 1 , 男性 , 45岁。 31 小时前被一瓶 (500 ml)甲胺磷农

药砸在身上溅湿衣裤 , 未清洗 , 未更换衣物。3 小时后出现头

晕 、 头痛 、 恶心 、 频繁呕吐 、 腹痛伴周身频繁抖动 , 有时抽

搐。曾在村卫生室静推阿托品 2 次 (用量不详), 呕吐 、 抖动

减轻来诊。检验全血 ChE 活性为 0 单位 , 血 WBC 10.4×109/

L , G 0.864 , P 58 次/分 , R 18 次/分 , BP 12/ 8 kPa。意识清 ,

精神萎靡 , 面色苍黄 , 周身皮肤略潮湿 , 双瞳孔 1.5 mm;双

肺呼吸音清 , 心率 58 次/分 , 律齐;双上肢时有小抽动 , 双

膝腱反射活跃 , 病理征未引出。 诊断急性中度甲胺磷中毒。

入院后彻底清洗皮肤 , 更换衣裤。阿托品 10 ml/q 0.5 h 静推 ,

并予以碘解磷定 1.0 g/日 , 地塞米松 10～ 30 mg/日 , 静脉滴注

(连用 3日)。 3小时后达阿托品化 , 阿托品减量为 3 ～ 5 mg/q

0.5 h静推 , 维持阿托品化状态 , 输新鲜全血补充 ChE。入院

8 小时后 , 病人先后出现抬头力弱 、 伸舌不能至唇外 、 饮水吞

咽稍费力 、 稍有气憋。入院第 3天 (63h), 病人因烦躁 , 2 pm

时阿托品减为 2 mg/ q 45 min , 7 pm 后因病人躁动 , 夜间影响

睡眠 , 阿托品减为 2 mg/ q 1.5 h , 且夜间延长用药时间。次日

8 am 病人突然呼吸费力 、 稍有气憋 , 查体:呼吸表浅 , 略快 ,

口唇无发绀 , 面色略潮红 , 双瞳孔 5 mm , 光反应迟钝 , 屈颈

头不能离枕 , 胸廓呼吸动度差 , 双肺呼吸音低 , 四肢肌力 4

级 , 四肢腱反射 (+)。急查全血 ChE 活性 0 单位。立即给高
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流量吸氧 , 持续呼吸机辅助呼吸 , 加大阿托品用量 , 继输新

鲜全血 (每日 400 ml)补充 ChE , 连用 3 日 , 病人呼吸困难未

再加重。 5 日后 , 病人上述肌无力症状完全控制 , 复查全血

ChE活性 (连续 3 日)30 单位。治疗期间用碘解磷定 3 g , 阿

托品 310.7 mg , 输血1 400 ml。

例 2 ,女性 , 56岁。皮肤涂搽氧乐果 4 小时后出现恶心 、呕

吐 、腹痛 、腹泻 ,伴头晕 、四肢抖动 、视物不清。在村卫生室输液

2 日(用药不详),呕吐 、腹泻缓解 ,仍乏力 、视物不清 、四肢抖动 ,

来院就诊。入院查体:T 37.8 ℃, P 92 次/分 , R 24 次/分 , BP 17/

10 kPa。 意识清 , 全身皮肤潮湿 , 颈部 、前胸有汗滴 , 双瞳孔等

大 ,直径 1.5 mm ,光反应迟钝 , 口唇无发绀 ,颈软;双肺呼吸音略

低 ,无干湿 音;心率 92次/分 ,律齐;四肢不自主抖动 , 无明显

肌束震颤 ,肌力 、肌张力正常 ,双膝腱反射亢进 , 病理征未引出。

阿托品 2 mg 静推呈阴性反应 , 查全血 ChE 活性 0 单位。 血

WBC 17.2×109/L , N 0.96 , L 0.04。 诊断急性中度氧乐果中毒。

入院后给予全身淋浴清洗皮肤 ,静推阿托品 1 mg/ q 0.5 h ,同时

给予静脉滴注碘解磷定0.5 g、地塞米松5 mg及对症治疗。 6 小

时后病人出现多语 、欣快 , 双瞳孔直径 4 mm , 光反应灵敏 ,皮肤

干燥 ,阿托品减至 1 mg/ q 3 h 静推维持;10 小时后 , 病人出现言

语欠清晰 ,但对答切题;住院 55 小时 , 因病人烦躁 、多语 , 于当

日 10 pm阿托品再减至 0.6 mg/q 6 h 口服 , 夜间未及时服药。 8

小时后(次日 6 am 许)病人突然出现呼吸浅快 , R 44 次/分 , 多

汗 ,逐渐昏睡状态 , 呼之有应 ,很快出现口唇 、肢端发绀 , 压眶无

反应 ,双瞳孔 1.5 mm ,光反应迟钝 , 左鼻唇沟浅 ,左口角下斜 , 颈

无抵抗感 ,心率 120 次/分 , 四肢肌张力低 , 腱反射消失 , 无病理

征。立即给高流量吸氧 , 持续呼吸机辅助呼吸 , 静脉给高浓度

呼吸兴奋剂改善呼吸 ,加大阿托品用量。急查全血 ChE 活性 0

单位。输新鲜全血补充ChE , 抢救 9 小时后 , 病人意识转清 , 口

唇及肢端发绀改善 ,双瞳孔 4 mm ,光反应迟钝 , 心率 124 次/分 ,

仍呼吸表浅 ,说话无力 , 吞咽困难 ,抬头屈颈无力 , 四肢肌力 2 ～

3 级 ,肌张力低 , 双膝腱 、跟腱反射(+), 复查全血 ChE 活性 8 单

位 ,继用阿托品 、呼吸兴奋剂 , 每日输新鲜全血 400 ml , 连用 3

日。6 日后上述肌无力症状完全消失 , 查全血 ChE 活性 70 单

位。治疗期间用阿托品 111 mg , 碘解磷定 0.5 g , 输全血1 600

ml。

3　讨论

有机磷杀虫剂 (OPS)对神经系统的毒作用可引起 3 种临

床表现:(1)因 OPS 抑制体内乙酰胆碱酯酶 (AChE)引起的

急性胆碱能危象 (ACC), 表现为毒蕈碱样症状 、 烟碱样症状

及中枢神经症状;(2)某些 OPS 于急性中毒后 2 ～ 4 周可发生

迟发性多发性神经病 (OPIDP);(3)中间综合征 (IMS)即在

急性OPS 中毒第 1 ～ 4 天 , 于 ACC 消失后和继发 OPIDP 之前 ,

出现以脑神经支配的肌肉 、 颈屈肌 、 四肢肌近端肌肉以及呼

吸肌的力弱或麻痹为特征的临床表现。目前认为 IMS 的发病

可能与患者血中 ChE 活性持续低下 、 乙酰胆碱 (ACh)蓄积引

起神经肌肉接头突触后膜 ACh 烟碱 (N)受体失敏 , 导致突触

后传导阻滞有关[ 1] 。本组 5 例病人均在 ACC 消失并达到阿托

品化后 , 先后出现多组脑神经支配肌肉 、 屈颈肌及四肢近端

肌肉力弱及 (或)呼吸肌麻痹等症状 , 故中间综合征诊断成

立;症状出现时全血 ChE 活性均 0单位 , 与前述假设相符。

有研究指出 , 早期规范使用肟类药物 , 中毒后即以大剂

量氯磷定为解毒治疗措施 , 维持足够时间的肟类药物治疗 ,

对防治 IMS 可能有作用。近年更发现肟类药物具有 “非 ACh

重活化作用” , 其机制是:(1)抑制中枢和周围胆碱能突触释

放ACh;(2)与M 受体结合并产生变构效应 , 使对 ACh 的敏

感性降低;(3)对与离子通道有关的 N 受体产生阻滞效应 ,

引起突触后抑制 , 从而可使呼吸中枢神经传导和呼吸肌的神

经肌肉传导得以维持[2] 。本文 5 例肟类药物用量均明显不足

(碘解磷定 0.5 ～ 1.0 g/日 , 仅用 1 ～ 3 日), 提示依照传统的以

大剂量阿托品为主 , 辅以少量碘解磷定及对症治疗的救治方

法 , 可能是造成 ChE持续低下 , 出现 IMS的重要原因。

5 例中 3 例有明显的呼吸肌无力所致呼吸困难———周围性

呼吸困难 (表现为呼吸表浅急促 , 节律规整 , 呼吸幅度减

弱)。笔者观察到这 3 例出现明显呼吸困难前均有明确的阿托

品减量过快的情况。阿托品是 ACh 的毒蕈碱样受体阻断剂 ,

能拮抗ACh 蓄积引起的副交感神经和中枢神经系统症状 , 对

呼吸中枢有兴奋作用 , 能解除有机磷中毒引起的呼吸中枢抑

制作用[ 3] 。本组病例阿托品减量过快时 , 其对抗有机磷中毒

引起的呼吸中枢抑制作用减弱是否会因此使病人在原有的呼

吸肌麻痹基础上 , 促使呼吸困难加速出现或加重 , 这一点尚

有待于临床进一步观察。

例2 中在达阿托品化后病人就出现轻微脑神经支配肌肉

无力症状:言语欠清晰;在持续胆碱酯酶活力极低的情况下

(ChE 0 单位), 阿托品减量过快致使已暂缓解的病情再度恶

化 , 出现呼吸浅快 、 呼吸音低 、 发绀 、 左鼻唇沟线 、 左口角

下斜等呼吸肌麻痹及脑神经支配的肌肉无力症状 , 并有多汗 、

意识障碍 、 双瞳孔缩小 (无法用颅压增高 、 脑疝解释)等

ACC (反跳)症状同时出现。提示本例中间综合征可能与反跳

同时存在。经及时阿托品加量和补充 ChE , ACC (反跳)症状

先得到改善。笔者认为 IMS 与反跳的发生均存在血 ChE 低下

致ACh 蓄积的前提 , 这可能是两者有可能同时存在的条件。

出现 IMS后 , 虽经改善供氧 、 机械通气维持呼吸 、 加大

阿托品用量 、 输血补充 ChE 等方法使病人全部获救 , 但如在

早期即规范使用肟类药物 , 使急性有机磷中毒患者全血 ChE

快速恢复 , 有可能降低 IMS 的发生 , 减少阿托品过量甚至中

毒现象以及避免反复输血给患者带来的经济负担。提示今后

工作应在此方向上探索。

(感谢北京大学第三医院职业病研究中心赵金垣教授的指导。)

参考文献:

[ 1] 　何凤生.急性有机磷中毒中间期肌无力综合征 [ J] .中国工业

医学杂志 , 1996 , 9 (5):257-258.

[ 2] 　张建余 , 赵金垣.急性有机磷中毒严重继发症的早期预防 [ J] .

中国工业医学杂志 , 1999 , 12 (1):51-53.

[ 3] 　何凤生.中华职业医学 [ M] .北京:人民卫生出版社 , 1999.

753.

·90· 中国工业医学杂志　2002年 4月第 15卷第 2期　　Chinese J Ind Med　Apr 2002 , Vol.15 No.2　　


