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·临床研究·

急性有机磷农药中毒导致的继发性系统性
毛细血管渗漏综合征的临床特征分析
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【摘要】 目的 探讨急性有机磷农药中毒导致的继发性系统性毛细血管渗漏综合征（secondary 
systemic capillary leak syndrome，SSCLS）的临床特征和危险因素，旨在提高临床对该并发症的认

识，为早期识别高危患者、优化个体化诊疗方案提供理论依据。方法 收集 2019 年 10 月至 2024
年 10 月安徽医科大学附属阜阳人民医院急诊科收治的主诉为敌敌畏的急性有机磷中毒患者的临床

资料，描述其并发 SSCLS 的临床特征，并将患者分为 SSCLS 组和非 SSCLS 组，对两组差异有统

计学意义的指标进行二元多因素 Logistic 回归分析，筛选影响该类中毒导致 SSCLS 的独立危险因

素，并绘制预测 SSCLS 受试者工作特征（receiver operating characteristi, ROC）曲线。结果  96
例患者 37 例（38.5%）发生 SSCLS，从摄入毒物到发生 SSCLS 的中位数时间为 3.0（2.0，5.0）h。
14 例 SSCLS 存活的患者其 SSCLS 持续的中位数时间为 50.0（24,72）h。23 例 SSCLS 死亡的患者

其 SSCLS 持续的时间中位数为 24.0（12.0,35.0）h。SSCLS 组患者的病死率为 62.2%（23/37），远

远高于非 SSCLS 组患者 1.7%（1/59），差异有统计学意义（χ2=44.343，P ﹤ 0.001）。92 例（95.8%）

患者血液毒物检测含有复合敌百虫成分。二元多因素 Logistic 回归分析，APACHEII 评分和敌百虫

浓度（≥ 706.35 ng/mL）是患者发生 SSCLS 的独立危险因素（P ＜ 0.05）。ROC 曲线显示 ：两个

独立危险因素对预测 SSCLS 的发生均有一定的价值，两指标联合预测价值更大（P ＜ 0.05）。结

论 在急性有机磷农药敌敌畏中毒的诊治中，应特别关注敌敌畏合并敌百虫导致 SSCLS 的联合毒

性作用。SSCLS 发作和病情进展较快，且病死率较高。APACHE Ⅱ评分和敌百虫浓度（≥ 706.35 

ng/mL）是 SSCLS 发生的独立危险因素，两指标联合预测价值更大。早期识别高危患者并及时给

予个体化治疗，对于降低患者的病死率极其重要。
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【Abstract】 Objective To investigate the clinical characteristics and risk factors associated 

with secondary systemic capillary leak syndrome (SSCLS) induced by acute organophosphorus 
pesticide poisoning (AOPP). The goal is to enhance clinical understanding of this complication and 
provide a theoretical foundation for the early identifi cation of high-risk patients and the optimization of 
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急性有机磷农药中毒是全球范围内重要的公

共卫生问题，尤其在农业人口密集的发展中国家，

其发病率和致死率居高不下 [1]。敌敌畏作为高毒性

的有机磷农药，因其价格低廉、易于获取，成为自

杀中毒的主要毒物之一。研究表明，急性有机磷农

药敌敌畏中毒常伴有严重的并发症，如休克、呼吸

衰竭 [2] 和 SSCLS[3]，其病死率高达 26.8%[4]，显著

高于其他有机磷农药。SSCLS 作为急性有机磷农

药敌敌畏中毒的致命性并发症之一，主要以全身性

毛细血管通透性增加为特征，导致血管内液体及蛋

白大量外渗，引发全身水肿、多浆膜腔积液和休克

等。目前针对急性有机磷农药敌敌畏中毒的研究多

聚焦于胆碱能危象的解毒治疗，而对 SSCLS 的临

床特征和危险因素缺乏系统性探讨。笔者发现，敌

敌畏中毒患者血液内普遍含有敌百虫复合成分，然

而，目前国内外对敌敌畏中毒合并其他毒物（如敌

individualized treatment strategies. Methods Clinical data were collected from patients admitted to 
the Emergency Department of Fuyang People’s Hospital Affi liated to Anhui Medical University between 
October 2019 and October 2024, who were diagnosed with acute dichlorvos poisoning. The clinical 
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Binary multivariate logistic regression analysis was conducted on statistically significant indicators 
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a higher predictive value (P<0.05). Conclusions In the diagnosis and treatment of acute dichlorvos 
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rapid, and the condition is associated with a high mortality rate. Both APACHE Ⅱ scores and trichlorfon 
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their combined use enhances predictive accuracy. Early identification of high-risk patients and timely 
administration of individualized treatment are critical for reducing mortality rates. This revised abstract 
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百虫）的协同毒性作用关注不足，也尚未明确敌百

虫与 SSCLS 的浓度 - 效应关系。此外，临床缺乏

敏感且特异的早期预警指标，使得 SSCLS 的早期

诊断和干预面临巨大挑战。基于上述背景，本研究

旨在通过回顾性分析急性有机磷农药敌敌畏中毒患

者的临床数据，系统阐述 SSCLS 的临床特征，并

筛选其独立危险因素，为优化早期诊断、制定个体

化治疗策略提供理论支撑，同时为农药毒性评估及

中毒救治指南的完善提供科学依据。

1 资料与方法

1.1 研究对象

收集 2019 年 10 月至 2024 年 10 月安徽医科大

学附属阜阳人民医院急诊科收治的主诉为敌敌畏的

急性有机磷中毒患者临床资料，共 96 例，对患者

临床资料进行分析。
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1.2 纳入和排除标准

纳入标准 ：①主诉明确仅有敌敌畏中毒的病

史 ；②年龄≥ 16 周岁 ；③平素身体健康，未合并

有心衰、肝肾衰竭等疾病。排除标准 ：①患者或者

亲属提供两种及以上毒物中毒病史 ；②服毒至本院

就诊时间＞ 24 h ；③临床资料缺失。

1.3 伦理学

本研究经医院伦理委员会批准（伦理号：[ 2024 ]79
号），符合医学伦理要求。

1.4 SSCLS 诊断标准 [5]

本研究采用的 SSCLS 诊断标准为 ：①有明确

的继发性因素（有机磷中毒）；②临床症状伴有全

身水肿和浆膜腔积液，胸部影像学提示出现类似肺

间质水肿改变 ；③入院后有血压进行性下降或者正

常 ；④血清有不同程度的低白蛋白血症 ；⑤血细胞

比容有不同程度的升高或者正常等；⑥排除肾源性、

心源性、肝源性等引起的低白蛋白血症和水肿。

1.5 研究分组

根据患者发病过程进行分组，分为 SSCLS 组

和非 SSCLS 组，比较两组患者的临床特征并对

SSCLS 发生的危险因素进行筛查。

1.6 治疗方案

患者入院后符合洗胃条件的给予清水洗胃，并

在入院后 2 h 内进行血液毒物谱检测。根据患者症

状应用解毒剂长托宁、阿托品以及解磷定药物。无

血液净化禁忌证的患者及时给予血液灌流清除已吸

收的毒物。治疗过程中，患者如果发生了 SSCLS，
早期积极有效地给予输注血管活性药物、白蛋白、

血浆以及羟乙基淀粉和利尿等治疗。

1.7 资料收集

收集患者一般资料包括性别、年龄、病因、服

毒量、服毒至本院就诊时间、急性生理学与慢性健

康状况评分Ⅱ（acute physiology and chronic health 
evaluation Ⅱ，APACHE Ⅱ）和实验室指标包括敌

敌畏浓度、敌百虫浓度、胆碱酯酶、白细胞计数

（white blood cell count，WBC）、中性粒细胞计数

（neutrophil count，NE）、血细胞比容（hematocrit，
HCT）、血红蛋白（hemoglobin，Hb）、血小板计数

（platelet count，PLT）、总胆红素（total bilirubin，
TBil）、 丙 氨 酸 转 氨 酶（alanine transaminase，
ALT）、白蛋白、肌酐（creatinine，Cr）、肌酸激

酶（creatine kinase，CK）、肌酸激酶同工酶（MB 
isoenzyme of creatine kinase，CK-MB）、pH 值和血

乳酸（lactic acid，Lac）。同时收集患者的治疗干

预指标包括首次液体复苏量、血液灌流例数、呼吸

机支持的比例等。

1.8 统计学方法

应 用 统 计 分 析 软 件 SPSS 26.0 和 Graphpad 
prism10.4.1 处理数据。计数资料以频数（%）表示，

两组间比较采用 χ2 检验。符合正态分布的定量资料，

以均数±标准差（x±s）表示，两组间比较采用成

组 t 检验；非正态分布的定量资料则以中位数（四

分位数）[M（QL，QU）] 表示，两组间比较采用非

参数检验。采用二元多因素 Logistic 回归分析筛选

SSCLS 发生的危险因素，并绘制受试者工作特征曲线

（receiver operator characteristic curve，ROC curve） 分 析

各危险因素曲线下面积（aea under the receiver operating 
characteristic curve，AUC）对患者发生 SSCLS 的预测

价值，以 P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 一般资料和临床预后分析

患者共有 96 例纳入研究，男性 50 例，女性

46 例，年龄 50.0（35.5,59.8）岁 , 均为经口自杀中

毒，46 例患者服毒量不详，其他 50 例患者服毒量

为 100.0（50.0,200.0） mL。96例患者中 92例（95.8%）

血液毒物检测含有敌百虫成分。37 例（38.5%）患

者并发了 SSCLS，摄入毒物到 SSCLS 发生的中

位数时间为 3.0（2.0，5.0）h。14 例 SSCLS 存活

患者其 SSCLS 持续的时间中位数为 50.0（24,72）
h。23 例 SSCLS 死亡患者其 SSCLS 持续的时间中

位数为 24.0（12.0,35.0）h。SSCLS 组患者的病死

率 62.2%（23/37）远远高于非 SSCLS 组患者 1.7%
（1/59），具有统计学意义（χ2=44.343，P ﹤ 0.001）。
2.2 SSCLS 组和非 SSCLS 组患者首次基线资料

比较

SSCLS 组患者年龄、APACHEII 评分、敌百虫浓度、

Cr、BUN、CK-MB、乳酸均大于非 SSCLS 组，胆碱酯酶、

pH 值均小于非 SSCLS 组，差异具有统计学意义（P
＜0.05）。两组患者性别、摄入到就诊时间、敌敌畏浓度、

WBC、NE 、HB、HCT、PLT、TBIL、ALT、白蛋白、

CK 均无统计学意义（P ＞ 0.05）。见表 1。
2.3 SSCLS 组和非 SSCLS 组患者救治干预情况

比较分析

SSCLS 组患者入院首日液体复苏总量、胶体

应用患者比例、血管活性药物应用以及机械通气和
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表 1 SSCLS 组和非 SSCLS 组患者入院后首次基线资料比较
Table 1 Comparison of baseline data on initial admission between sscls and non-ssclsgroups

指标 SSCLS 组（n=37） 非 SSCLS 组（n=59） t/χ2/Z 值 P 值
年龄（岁） 50.00（42.00,62.00） 50.00（33.50,57.00) 1223.000 0.324
男性（%） 18(48.65) 32(54.24) 0.105 0.746
摄入到就诊时间（h） 3.00（2.00,4.00） 3.00（2.00,4.00） 1085.500 0.966
APACHE Ⅱ评分 28.00（24.00,32.00） 5.00（1.50,15.00） 2045.500 ＜ 0.001
敌敌畏浓度（ng/mL） 61.00（24.00,316.00） 84.00（15.50，292.00） 1157.000 0.625
敌百虫浓度（ng/mL） 1736.10（828.00，3549.30） 240.00（52.50，734.00） 1749.500 ＜ 0.001
胆碱酯酶（U/L） 240.00（200.00,478.00） 462.47（287.35,936.85） 664.500 0.001
WBC(×109/L) 13.27（10.67,17.00） 11.77（8.64,15.85） 1261.000 0.203
NE(×109/L) 8.18（5.51,13.55） 9.35（5.35，14.09） 998.000 0.484
HB(g/dL) 135.27±21.44 136.88±18.11 -0.391 0.697
HCT（%） 42.80（40.00,46.00） 42.80（38.50,45.70） 1150.500 0.660
PLT(×109/L) 232.97±94.01 235.64±87.49 -0.140 0.889
TBIL(μmol/L) 12.50（9.00,19.60） 13.90（9.50,17.85） 1086.000 0.970
ALT（U/L） 25.00（13.70，55.50） 21.00（14.30，32.50） 1236.000 0.278
白蛋白（g/L） 44.30(42.10,47.80) 43.90(36.75,47.30) -1.457 0.145
Cr（μmol/L） 70.00（56.40,92.80） 58.00（48.80,67.10） 1489.500 0.003
BUN(mmol/L) 5.80（4.60,7.20） 5.20（4.00，5.85） 1403.500 0.019
CK（U/L） 110.70（79.40,188.20） 127.20（94.20,183.90） 1045.000 0.729
CK-MB（U/L） 37.40（22.20,63.80） 18.90（8.02，37.70） 1458.500 0.006
pH 7.16（7.03,7.26） 7.38（7.36,7.38） 210.500 ＜ 0.001
Lac(mmol/L) 3.00(1.40,7.40) 1.20(1.00,1.70) 699.0000 ＜ 0.001

血液灌流的患者比例均高于非 CLS 组，两组有统

计学意义（P ＜ 0.05）。两组患者入院后均给予解

毒剂应用，包括长托宁、阿托品和解磷定，差异无

统计学意义，洗胃患者的比例差异也无统计学意义

（P ＞ 0.05），见表 2。

表 2 SSCLS 组和非 SSCLS 组患者救治情况比较分析
Table 2 Comparative analysis of treatment strategies and outcomes between SSCLS and Non-SSCLS groups

指标 SSCLS 组（n=37） 非 SSCLS 组（n=59） χ2/Z 值 P 值
洗胃（n,%） 33（89.19） 58（98.31） 2.246 0.134
首日液体复苏量（mL） 3 045.00（2 050.00, 4 124.00） 2 270.00（1 700.00, 2 920.00） 1 507.500 0.002
胶体应用（n,%） 25（67.57） 12（20.34） 19.466 ＜ 0.001
血管活性药物应用（n,%） 30（81.08） 9（15.25） 37.463 ＜ 0.001
机械通气（n,%） 31（83.78） 17（28.81） 34.6708 ＜ 0.001
血液灌流（n,%） 29（78.38） 20（33.90） 16.268 ＜ 0.001

注 ：血管活性药物应用包括去甲肾上腺素、多巴胺和间羟胺其中的一种或者联合应用。胶体应用包括白蛋白、血浆和羟乙基淀粉其中的
一种或者联合应用

2.4 影响患者发生 SSCLS 的独立危险因素分析

将表 1 单因素分析有统计学意义的 APACHE Ⅱ

评分、敌百虫浓度、胆碱酯酶、Cr、BUN、CK-
MB、PH、乳酸为自变量，表 3 指标主要是针对

SSCLS 引起的并发症给予的相关治疗措施，虽然两

组有统计学意义，但是并非 SSCLS 发生的危险因

素，不纳入进一步二元多因素分析。敌百虫浓度由

于存在阈值效应 ：当其超过特定临界值时，临床结

局（SSCLS）显著变化，而微小差异意义有限，因

此，应用 ROC 曲线确定其最佳截断值（706.35 ng/
L），将敌百虫浓度分为＜ 706.35 ng/mL 和≥ 706.35 
ng/mL 组。以是否发生 SSCLS 为因变量，进行二

元 Logistic 回归分析，结果显示，APACHE Ⅱ评分、

敌百虫浓度（≥ 706.35 ng/mL）为患者发生 SSCLS
的独立危险因素（P ＜ 0.05）。见表 3。
2.5 SSCLS 独立危险因素 ROC 曲线分析

对 APACHE Ⅱ评分和敌百虫浓度（≥ 706.35 

ng/mL）各独立危险因素进行 ROC 曲线分析，所有

指标对患者 SSCLS 的发生均具有预测价值，两者联

合指标预测意义更大（P ＜ 0.05）。见表 4、图 1。

3 讨论

急性有机磷农药中毒主要通过抑制胆碱酯酶

表 3 患 者 发 生 SSCLS 独 立 危 险 因 素 二 元 多 因 素
Logistic 回归分析

Table 3 Binary multivariate Lgistic regression analysis of 
independent risk factors for SSCLS

项
回归
系数

标准
误

Waldχ2 P 值 OR 值 95% CI

APACHE Ⅱ评分 0.204 0.053 14.550 ＜ 0.001 1.226 1.104~1.362
敌百虫浓度（≥ 706.35 ng/mL）2.110 0.803 6.898 0.009 8.247 1.708~39.815
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表 4 各危险因素对患者并发 SSCLS 的预测价值
Table 4 Predictive value of risk factors for sscls development

危险因素 AUC P 值
最佳截
断值

灵敏
度

特异
度

95%CI

APACHE Ⅱ评分 0.937 ＜ 0.05 17.0 91.90 86.40 0.887~0.987
敌百虫浓度（≥ 706.35 ng/mL） 0.778 ＜ 0.05 706.35 81.10 74.60 0.680~0.876
联合指标 0.968 ＜ 0.05 0.195 97.30 86.4 0.940~0.996

 注 ：AUC 为曲线下面积

活性，导致神经递质乙酰胆碱在神经末梢蓄积，产

生一系列过度兴奋反应，如流涎、肌颤、抽搐和呼

吸困难等。敌敌畏作为一种较为常见的有机磷农

药，其中毒临床特点具有高度的复杂性，除了表现

为上述常见的中毒症状，还可以导致 SSCLS 的发

生，临床症状有低血压、广泛的组织水肿以及浆膜

腔积液等。SSCLS 的发病机制尚不清楚，有研究

认为，SSCLS 的发生与一些药物包括靶向治疗免

疫制剂密切相关，这些因素可以通过诱导白细胞或

血管内皮细胞释放大量促炎细胞因子，引起毛细血

管损伤，导致其通透性增加，血管内液体外渗 [6-7]。

本研究通过对 96 例急性敌敌畏中毒患者的临床资

料进行回顾性分析，发现其中 37 例患者（38.5%）

并发 SSCLS，且其病死率为 62.2%，显著高于非

SSCLS 组的 1.7%。这一结果进一步强调了急性敌

敌畏中毒患者发生 SSCLS 的高风险，提示临床医

生在治疗急性有机磷农药敌敌畏中毒时，应特别关

注 SSCLS 的早期识别和及时干预。

本研究显示，SSCLS 组患者从毒物摄入至发

生 SSCLS 的中位数时间仅 3 h，凸显其病情凶险、

进展迅速。研究数据显示，SSCLS 组患者动脉血

pH 值中位数仅为 7.16，显著低于非 SSCLS 组的

7.38，同时其血乳酸水平高达 3.00 mmol/L，约为

非 SSCLS 组（1.20 mmol/L）的 2.5 倍。这种代谢

性酸中毒与乳酸堆积的协同恶化，提示患者存在

严重的线粒体功能障碍及组织氧利用障碍。因此，

pH 值与乳酸作为反映组织灌注和能量代谢的核心

指标，不仅对脓毒症、创伤性休克等危重症具有重

要诊断价值 [8-9]，在有机磷中毒并发 SSCLS 的严重

程度评估中同样具有重要意义。研究数据还表明，

SSCLS 组 患 者 CK-MB（37.40 U/L vs. 18.90 U/L）
与 Cr（70.00 μmol/L vs. 58.00 μmol/L）水平明显

升高，提示心肌损伤与急性肾损伤可能是 SSCLS
的早期并发症，所以，动态监测这些指标有助于及

时干预，降低多器官衰竭的风险。

本研究首次系统揭示了敌敌畏中毒患者血液

中普遍存在敌百虫成分，且敌百虫浓度≥ 706.35 
ng/mL 是 SSCLS 的独立危险因素。这一发现提示，

敌敌畏与敌百虫可能通过协同作用增强毒性。既

往研究证实，敌百虫在体内可代谢为毒性更强的敌

敌畏 [10]，而敌敌畏本身无逆向代谢途径，提示患

者体内敌百虫直接来源于农药杂质。课题组通过对

市场购买的敌敌畏农药检测，也进一步证实了敌百

虫成分的存在。此外，本研究显示，APACHE Ⅱ

评分作为危重症患者病情评估的核心指标，可独立

预测有机磷农药敌敌畏中毒并发 SSCLS 的发生风

险。经多因素回归分析校正年龄、器官功能后，其

仍显示明显的相关性（OR=1.226, P ＜ 0.05）。所

以，临床需针对 APACHE Ⅱ评分≥ 17 分的高危患

者强化监测及干预，以改善预后。ROC 曲线分析

显示，APACHE Ⅱ评分联合敌百虫浓度的 ROC 曲

线下面积（AUC=0.968）显著优于单一指标，可提

高 SSCLS 的预测价值，这为临床高危患者筛查提

供了较为实用的工具。

SSCLS 的治疗策略目前仍然存在较大的争议，

本研究中，SSCLS 组首日液体复苏量中位数达 3 
045 mL，胶体应用患者比例达 67.57%，但该组患

者的病死率仍高达 62.2%，提示传统复苏方案存在

局限性。有文献报道，过量晶体液输注可加重组织

间隙水肿，诱发骨筋膜室综合征 [11]，而胶体液包

括白蛋白、羟乙基淀粉等虽能短暂提高胶体渗透压，

但是，随着渗漏持续时间的延长，其疗效甚微 [12]。

基于此，近年提出的“损伤控制复苏”策略强调允许性

低血压、限制性液体输注及早期血管活性药物 [13]。本研

究中，SSCLS 组血管活性药物使用率达 81.08%，

间接支持该策略的可行性。此外，有病例报道，皮

质类固醇 [14] 和静脉用免疫球蛋白 [15] 可以通过免疫

调节和抗炎治疗 SSCLS，但其在 SSCLS 中的疗效

图 1 各危险因素预测患者发生 SSCLS 的 ROC 曲线
Fig 1 ROC curves of various risk factors for predicting the occurrence 

of SSCLS in patients
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仍需多中心研究验证。

本项目详细阐述了有机磷农药敌敌畏合并

敌百虫中毒导致 SSCLS 的临床特征，并明确了

APACHEII 评分和敌百虫浓度（≥ 706.35 ng/mL）
是诱发 SSCLS 的独立危险因素。但是，研究仍然

存在诸多局限性 ：①作为单中心研究，样本量较

小（n=96），可能无法完全代表更广泛的患者群体，

需扩大队列验证敌百虫浓度阈值（706.35 ng/mL）
的普适性。②本研究对机制的探讨仍较为初步，关

于敌敌畏和敌百虫如何协同诱发 SSCLS，尚需深

入的实验研究加以阐明。未来研究方向应聚焦以下

方面 ：①建立急性有机磷中毒导致的 SSCLS 多中

心登记平台，整合毒物代谢动力学与临床数据，构

建个体化风险预测模型 ；②当前敌敌畏有机磷中毒

导致的 SSCLS 诊断主要根据全身水肿、休克、低

白蛋白血症等非特异度指标，未来可联合血管渗漏

指数 [16]（vascular leakage index,VLI）或生物电阻

抗分析 [17]（bioelectrical impedance analysis，BIA）

等新型技术，提高其诊断敏感度与特异度。
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