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急性有机磷中毒合并肝损伤患者AST、
ChE、CRP动态变化及对病情的
评估价值
孙跃辉, 刘辰, 崇殿真, 蔡正, 秦胤鹏（高邮市人民医院 重症医学科，江苏 高邮 225600）

摘要：目的 动态监测急性有机磷中毒（acute organophosphorus pesticide poisoning，
AOPP）合并肝损伤患者天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate aminotransferase，AST）、

胆碱酯酶（cholinesterase，ChE）和C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）变化并评估

其对病情转归的预测效能。方法 选取2017年1月至2021年12月高邮市人民医院收治的60例
AOPP合并肝损伤患者，根据病情转归情况分为生存组（31例）和病死组（29例），

比较两组基线资料以及入院时、第3天和第7天AST、ChE、CRP变化，采用Cox回归

分析AOPP预后的影响因素，采用受试者工作特征（receiver operator characteristic，
ROC）曲线分析第3天AST、ChE、CRP对预后的预测价值。结果 病死组有机磷暴露

量多于生存组 [（97.26 ± 12.07）ml比（58.97 ± 8.43）ml]，APACHEⅡ评分 [（31.23 ± 
6.86）分比（25.18 ± 5.72）分] 高于生存组；病死组入院第3天和入院第7天AST [3 d：
（167.99 ± 18.36）U/L比（91.35 ± 16.58）U/L；7 d：（55.62 ± 13.59）U/L比（28.71 ± 
6.44）U/L]、CRP高于生存组 [3 d：（76.39 ± 22.03）mg/L比（54.55 ± 17.60）mg/L；
7 d：（73.66 ± 24.87）mg/L比（32.90 ± 8.46）mg/L]，ChE低于生存组 [3 d：（44.59 ± 
7.08）% 比（48.91 ± 6.33）%；7 d：（43.12 ± 8.53）% 比（57.49 ± 12.27）%]，差

异均有统计学意义（P均＜ 0.05）。Cox回归分析表明有机磷暴露量（HR = 15.791，
95%CI：4.685～53.225，P ＜ 0.001）、APACHEⅡ评分（HR = 12.166，95%CI：
2.208～67.039，P ＜ 0.001）、入院第3天AST（HR = 6.670，95%CI：1.162～38.283，     
P ＜ 0.001）、CRP（HR = 8.208，95%CI：1.573～42.829，P ＜ 0.001）为AOPP
患者预后不良的危险因素，入院第3天ChE为保护性因素（HR = 0.362，95%CI：
0.159～0.825，P ＜ 0.001）。入院第3天AST、ChE、CRP联合预测预后的ROC曲线

下面积为0.900，均显著高于AST（0.852；Z = 2.754，P = 0.045）、ChE（0.804；Z = 
3.184，P = 0.032）、CRP（0.818；Z = 3.075，P = 0.026）单独的ROC曲线下面积。结

论 AOPP合并肝损伤不同预后患者入院后AST、ChE、CRP呈现不同变化特点，动态监

测三者变化有助于早期预测患者病情转归，为临床管理提供参考。
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Dynamic changes and evaluation value of AST, ChE, CRP on acute organophosphorus 
pesticide poisoning patients combined with liver injury
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Abstract Objective To dynamically monitor the changes of aspartate aminotransferase (AST), 
cholinesterase (ChE) and C-reactive protein (CRP) in patients with acute organophosphorus 
poisoning (AOPP) combined with liver injury and to investigate the predictive efficacy of prognosis.  
Methods Total of 60 AOPP patients with liver injury in Gaoyou City People’s Hospital from 
January 2017 to December 2021 were selected and divided into survival group (31 cases) and death 
group (29 cases) according to their prognosis. The baseline data, changes in AST, ChE, and CRP at 
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admission, 3 days and 7 days of patients in two groups were compared. Cox regression analysis was 
used to analyze the influencing factors of AOPP prognosis. Receiver operator characteristic (ROC) 
curve was used to analyze the predictive value of AST, ChE and CRP at 3 days on the prognosis 
of AOPP. Results Organophosphorus exposure [(97.26 ± 12.07) ml vs. (58.97 ± 8.43) ml] and 
APACHEⅡ score [(31.23 ± 6.86) points vs. (25.18 ± 5.72) points] of patients in death group were 
significantly higher than those of survival group (all P ＜ 0.05). The levels of AST [3 d: (167.99 ± 
18.36) U/L vs. (91.35 ± 16.58) U/L; 7 d: (55.62 ± 13.59) U/L vs. (28.71 ± 6.44) U/L] and CRP [3 d: 
(76.39 ± 22.03) mg/L vs. (54.55 ± 17.60) mg/L; 7 d: (73.66 ± 24.87) mg/L vs. (32.90 ± 8.46) mg/L] 
of patients in death group at 3 days and 7 days after admission were significantly higher than those 
of survival group, while the levels of ChE [3 d: (44.59 ± 7.08)% vs. (48.91 ± 6.33)%; 7 d: (43.12 ± 8.53)% 
vs. (57.49 ± 12.27)%] were significantly lower (all P ＜ 0.05). Cox regression analysis showed that 
organophosphorus exposure (HR = 15.791, 95%CI: 4.685～53.225, P ＜ 0.001), APACHEⅡ score 
(HR = 12.166, 95%CI: 2.208～67.039, P ＜ 0.001), AST（HR = 6.670, 95%CI: 1.162～38.283, 
P ＜ 0.001) and CRP (HR = 8.208, 95%CI: 1.573～42.829, P ＜ 0.001) levels at 3 days after 
admission were risk factors for a poor prognosis in patients with AOPP, and ChE level at 3 days after 
admission was a protective factor (HR = 0.362, 95%CI: 0.159～0.825, P ＜ 0.001). The area under 
the ROC curve of combined AST, ChE and CRP at 3 days after admission was 0.900, which was 
significantly higher than AST (0.852; Z = 2.754, P = 0.045), ChE (0.804; Z = 3.184, P = 0.032) and 
CRP (0.818; Z = 3.075, P = 0.026) alone. Conclusions The dynamic monitoring of the changes of 
AST, ChE and CRP can help to predict disease regression at an early stage, thus providing important 
reference information for clinical management.
Key words: Acute organophosphorus poisoning; Aspartate aminotransferase; Cholinesterase; 
C-reactive protein; Prognosis

急性有机磷中毒（acute organophosphorus 
pesticide poisoning，AOPP）占我国每年中毒病例的

20%～50%，具有起病急、进展快等特点[1,2]。虽然

临床上有针对AOPP的规范化处理方法，但AOPP病
死率仍较高，因此，积极探讨AOPP意义重大。肝

脏是有机磷农药的主要代谢器官，肝损伤是AOPP
常见的并发症[3,4]。天门冬氨酸氨基转移酶（aspartate 
aminotransferase，AST）主要存在于肝细胞细胞器的

胞浆，胆碱酯酶（cholinesterase，ChE）是肝细胞合

成的酶类之一，AST、ChE水平异常可反映肝脏受损

情况，其中肝损伤时AST可明显升高，ChE活力可显

著降低[5-7]。C反应蛋白（C-reactive protein，CRP）在

AOPP患者中水平升高，给予相关治疗后降低，且患

者病情好转[8]。本研究动态监测AOPP合并肝损伤患者

AST、ChE、CRP变化并评估其对病情转归的价值，为

提高临床对AOPP的救治水平提供参考，报告如下。

1 资料与方法

1.1 研究对象  选取2017年1月至2021年12月高邮市

人民医院收治的60例AOPP合并肝损伤患者作为研

究对象进行前瞻性研究。纳入标准：符合AOPP合
并肝损伤诊断标准[9]，能配合研究；排除标准：合

并脑炎、中暑、急性心脑血管意外患者，阿片类中

毒患者，合并癌症等终末期疾病患者，中毒前伴感

染的患者，中毒前伴肝肾功能不的全患者，血液

系统疾病患者。根据入院后1个月预后分为生存组

（31例）和病死组（29例）。本研究获高邮市人民

医院伦理委员会审批 [院科伦审：〔2016〕伦审第

（1124）号]，患者自愿签署知情同意书。

1.2 方法

1.2.1 基线资料收集  收集生存组、病死组年龄、性

别、体重指数、中毒途径、中毒至就诊时间、有

机磷暴露量、第二代急性生理和慢性健康状况评

分（acute physiology and chronic health evaluation 
Ⅱ，APACHEⅡ）、基础疾病、丙氨酸氨基转

移酶（alanine aminotransferase，ALT）、总胆

红素（total bilirubin，TBil）、国际标准化比值

（international normalized ratio，INR）等资料。

1.2.2 治疗方法  参考《急性有机磷农药中毒诊治

临床专家共识(2016)》[9]，给予洗胃、催吐、吸附

剂、导泻、复能剂、抗胆碱能药等处理。

1.2.3 AST、ChE、CRP检测  入院时、第3天和第7天
分别采集外周静脉血5 ml，采用国际临床化学联合

会速率法检测血清AST，采用硫代乙酰胆碱-联硫代

双硝基苯甲酸比色法检测全血ChE活力，采用免疫

比浊法检测血清CRP水平，试剂盒购于德国Roche 
Diagnostics GmbH公司。

1.3 统计学处理  采用SPSS 24.0进行统计学分析，

年龄、体重指数、有机磷暴露量等符合正态分布的
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计量资料计量资料以 x ± s表示，两组间比较采用

独立样本t检验，不同时间点、组别、组间·时点间

AST、ChE、CRP采用重复测量方差分析。性别、

中毒途径等计数资料以例数和百分数表示，两组

间比较采用Pearson χ2检验或连续校正χ2检验。采用

Cox回归分析AOPP预后的影响因素，采用受试者工

作特征（Receiver operating characteristic，ROC）曲

线分析第3 d AST、ChE、CRP及联合预测预后的价

值。以P ＜ 0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 基线资料  生存组全部患者肝功能经治疗均恢

复正常，病死组疗程中25例肝功能无明显改善，              
4例肝功能有明显恢复，但病情突然反复出现“反

跳”，肝功能迅速恶化，抢救无效死亡。病死组患

者有机磷暴露量多于生存组，APACHE Ⅱ评分高

于生存组，差异有统计学意义（P均＜ 0.05），年

龄、性别、基础内科疾病、ALT、TBil、INR等差

异无统计学意义（P均＞ 0.05），见表1。
2.2 两组AST、ChE、CRP水平变化  重复测量方差分

析结果显示，AST（F = 62.174，P ＜ 0.001）、ChE
（F = 57.098，P ＜ 0.001）、CRP（F = 51.086，P ＜ 
0.001）水平组别和时间均有交互作用，进一步针对

组别差异和时间差异进行简单效应分析。

2.2.1 两组各时间点的差异  两组入院时AST、ChE、
CRP水平差异无统计学意义（P均＞ 0.05）。在入院

第3天和第7天，病死组AST和CRP高于生存组，ChE
低于生存组（P均＜ 0.05），见表2、表3、表4。
2.2.2 各组随时间的变化趋势  在病死组中，重复测量

方差分析显示，随时间变化，AST（F = 291.287，
P = 0.000）、ChE（F = 5.170，P = 0.008）、CRP
（F = 48.860，P ＜ 0.001）差异有统计学意义。两两

比较发现，入院第3天和第7天AST、ChE、CRP水平

均优于入院时（P均＜ 0.05）。在生存组中，重复测

量方差分析显示，随时间变化，AST（F = 254.491，
P = 0.000）、ChE（F = 22.070，P ＜ 0.001）、CRP
（F = 38.392，P ＜ 0.001）差异有统计学意义。两两

比较发现，入院第3天和第7天AST、ChE、CRP水平

均优于入院时（P均＜ 0.05），见表2、表3、表4。
2.3 AOPP患者预后的影响因素  以预后为因变量，

将有机磷暴露量，APACHEⅡ评分，入院第3天 
AST、ChE、CRP水平纳入Cox回归分析，结果表明

有机磷暴露量，APACHEⅡ评分，入院第3天AST、
CRP水平为AOPP患者预后不良的危险因素，入院

第3天ChE为保护性因素，见表5。
2.4 AST、ChE、CRP预测预后价值  ROC曲线显示，入

院第3天AST、ChE、CRP预测预后的ROC曲线下面积

分别为0.852、0.804、0.818，入院第3天AST、ChE、
CRP联合的ROC曲线下面积为0.909，均显著高于

AST、ChE、CRP（Z值分别为2.754、3.184、3.075，P
值分别为0.045、0.032、0.026），见图1。

表 1    生存组和病死组基线资料

项目 生存组（31例） 病死组（29例） 统计量值 P值
年龄（ x ± s，岁）   42.39 ± 16.44   40.86 ± 15.73   t = 0.368 0.714
性别 [例（%）]
男                 15（48.39） 10（34.48）

χ2 = 1.192 0.275
女                 16（51.61） 19（65.52）

体重指数（ x ± s，kg/m²） 23.86 ± 1.19 23.77 ± 1.25   t = 0.286 0.776
中毒途径 [例（%）]
口服 19（61.29） 21（72.41）

χ2 = 0.834 0.361
接触 12（38.71）   8（27.59）

中毒类型

乐果                 11（35.48） 10（34.48）
χ2 = 1.256 0.534敌百虫                 12（38.71）   8（27.59）

敌敌畏 8（25.81） 11（37.93）
中毒至就诊时间（ x ± s，h）   2.84 ± 0.56   2.99 ± 0.64   t = 0.968 0.337
有机磷暴露量（ x ± s，ml） 58.97 ± 8.43   97.26 ± 12.07     t = 14.326    ＜ 0.001
APACHEⅡ评分（ x ± s，分） 25.18 ± 5.72 31.23 ± 6.86   t = 3.720 0.001
基础内科疾病 [例（%）]
高脂血症 6（19.35）     2（6.90）   χ2 = 1.079* 0.299
糖尿病 4（12.90）   8（27.59） χ2 = 2.019 0.155
心脏病   1（3.23）   3（10.34）   χ2 = 0.344* 0.557
高血压   2（6.45）   5（17.24）   χ2 = 0.808* 0.369

ALT（ x ± s，U/L）   93.55 ± 30.78 109.49 ± 35.61   t = 1.859 0.068
TBil（ x ± s，μmol/L）   36.28 ± 11.05   42.00 ± 13.24   t = 1.821 0.074
INR（ x ± s）   1.84 ± 0.26   1.91 ± 0.30   t = 0.968 0.337

注：* 为采用连续校正 χ2 检验。
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表 2    病死组和生存组患者入院时、入院第 3 天、入院第 7 天 AST 变化（ x ± s，U/L）
组别 例数 入院时 入院第3天 入院第7天 F值 P值 t1值 P1值 t2值 P2值 t3值 P3值

病死组 29 112.04 ± 20.52 167.99 ± 18.36   55.62 ± 13.59 291.287 ＜ 0.001 12.018 ＜ 0.001 12.119 ＜ 0.001 24.137 ＜ 0.001
生存组 31 110.25 ± 18.69   91.35 ± 16.58 28.71 ± 6.44 254.491 ＜ 0.001   4.995 ＜ 0.001 21.551 ＜ 0.001 16.556 ＜ 0.001
t值 0.354    16.998      9.904
P值 0.725 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：t1、P1 为入院第 3 天与入院时相比，t2、P2 为入院第 7 天与入院时相比，t3、P3 为入院第 3 天与入院第 7 天相比。

表 3    病死组和生存组患者入院时、入院第 3 天、入院第 7 天 ChE 变化（ x ± s，%）

组别 例数 入院时 入院第3天 入院第7天 F值 P值 t1值 P1值 t2值 P2值 t3值 P3值

病死组 29 40.06 ± 6.53 44.59 ± 4.08 43.12 ± 5.53   5.170      0.008 3.152 0.002 2.129      0.036 1.023 0.309
生存组 31 41.38 ± 9.12 48.91 ± 6.33   57.49 ± 12.27 22.070 ＜ 0.001 3.103 0.003 6.639 ＜ 0.001 3.536 0.001
t值 0.641 3.118      5.779
P值 0.524 0.003 ＜ 0.001

注：t1、P1 为入院第 3 天与入院时相比，t2、P2 为入院第 7 天与入院时相比，t3、P3 为入院第 3 天与入院第 7 天相比。

3 讨论

准确评估AOPP合并肝损伤患者的病情预后对提

高AOPP救治水平具有积极意义。由于AOPP合并肝

损伤病情危急，临床关注重点多集中于挽救生命，

导致相关标志物研究较少，所以对此进行研究是

必要的。有机磷及其代谢产物可抑制肝微粒体酶，

并能直接损伤肝细胞，引起肝细胞水肿、变性、坏

死，并可能诱发急性暴发性肝功能衰竭[10,11]。AST
主要存在于线粒体中，是一种肝损伤标志物[12-14]。

本研究结果显示，与生存组比较，病死组入院第3天
和入院第7天AST升高，是AOPP患者预后的独立影

响因素。王安等[15]报道，AOPP死亡患者AST高于

生存患者，本研究观点与之相似，但其仅检测了入

院时的水平，而本研究则进行了动态监测，结果

发现，生存患者入院第3天AST升高，之后逐渐降

低，而病死患者则无明显降低，处于持续高水平状

态，可见多时间点监测更能反映患者在治疗过程的

病情变化，更有临床指导价值。AOPP对肝细胞有直

接毒性作用，引起AST升高，且经胃肠道吸收途径

暴露的患者，经门静脉循环后AST异常更明显，且

AOPP能作用于肝脏胆碱能受体，使肝出现微循环障

碍，造成肝细胞缺氧，细胞膜通透性增加，进一步

导致AST升高[16,17]。AST越高，肝细胞损伤越严重，

对病情转归造成消极影响，导致不良预后[18,19]。入

表 4    病死组和生存组患者入院时、入院第 3 天、入院第 7 天 CRP 变化（ x ± s，mg/L）
组别 例数 入院时 入院第3天 入院第7天 F值 P值 t1值 P1值 t2值 P2值 t3值 P3值

病死组 29 30.28 ± 9.34 76.39 ± 22.03   73.66 ± 24.87 48.860 ＜ 0.001 8.288 ＜ 0.001 8.810 ＜ 0.001 0.522      0.603
生存组 31 28.97 ± 8.85 54.55 ± 17.60 32.90 ± 8.46 38.392 ＜ 0.001 8.136 ＜ 0.001 2.854      0.025 6.886 ＜ 0.001
t值 0.558      4.256      8.612
P值 0.759 ＜ 0.001 ＜ 0.001

注：t1、P1 为入院第 3 天与入院时相比，t2、P2 为入院第 7 天与入院时相比，t3、P3 为入院第 3 天与入院第 7 天相比。

表 5    AOPP 预后的 Cox 回归分析

影响因素 β SE Wald χ2 HR 95%CI P值
有机磷暴露量   2.759 0.805 11.750 15.791 4.685～53.225 ＜ 0.001
APACHEⅡ评分   2.499 0.701 12.705 12.166 2.208～67.039 ＜ 0.001
入院第3天AST   1.898 0.621   9.337   6.670 1.162～38.283 ＜ 0.001
入院第3天ChE -1.016 0.230 19.498   0.362 0.159～0.825 ＜ 0.001
入院第3天CRP   2.105 0.579 13.219   8.208 1.573～42.829 ＜ 0.001

100－特异度（%）

敏
感
度
（

%
）

图 1    AST、ChE、CRP 预测 AOPP 预后的 ROC 曲线
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院第 3天AST预测预后的ROC曲线下面积为0.852，具

有一定预测价值，可作为预后的一个可靠标志物。

有机磷农药分子与ChE结合所引起中毒损害是

AOPP的经典机制，因此全血ChE活力是诊断AOPP的
一个特异性标志物，可反映有机磷农药对血液中ChE
活力的破坏程度与中毒严重程度[20,21]。本研究表明，

病死组入院第3天和第7天ChE低于生存组，与AOPP
患者预后显著相关。李睿杰等[22]研究指出，AOPP死
亡发生情况与ChE呈负相关，是预后保护因子，本研

究结论与之一致。但无论是生存组还是病死组，入

院第3天、入院第7天ChE均较入院时升高，这与入院

后的治疗及有机磷农药中毒后有毒物质排出有关，

并非意味着患者已渡过危险期，这亦是ChE在AOPP
中存在争议的一个原因。AST、ChE异常越明显，肝

细胞损伤越严重，急性暴发性肝衰竭风险越高，进

而对病情转归造成消极影响，且肝脏是有机磷农药

进行生物转化和代谢的重要场所之一，肝功能障碍

可使有害物质代谢出现异常，并在体内蓄积，影响

肝脏及其他脏器功能，从而导致不良预后。ChE预测

预后的ROC曲线下面积为0.804，低于AST，因此不

建议单独应用。一般认为应综合考虑患者临床表现

和ChE，若两者不一致时，避免单独依赖ChE进行评

估，应更加重视患者情况综合考量判断。

CRP是感染类疾病常用的辅助诊断指标[23,24]。

本研究表明，两组入院第3天和入院第7天CRP均高

于入院时，且病死组入院第3天和入院第7天CRP高
于生存组，与预后有关，提示动态监测CRP水平可

评估患者病情变化。Guo等[25]报道，AOPP死亡患者

CRP高于生存患者，是AOPP预后的独立影响因素。

且研究发现，AOPP患者经治疗后降低的ChE可快速

升高，逐渐恢复，但升高的CRP等炎症指标在疗程

中下降缓慢，与患者预后关联性更强[26]。AOPP不仅

会引起肝损伤，还会损伤血管内皮细胞，介导炎症

反应，从而使外周血CRP升高[27]。CRP持续大幅升

高预示患者病情仍处于进展期，应高度警惕其不良

预后的可能性，及时评估病情，调整干预方案，从

而促进预后改善[28,29]。CRP预测预后的ROC曲线下

面积为0.818，具有作为标志物的潜质。入院第3天
AST、ChE联合CRP的ROC曲线下面积为0.909，高

于单独的AST、ChE、CRP，且特异度、敏感度均

处于较高水平，可作为预测AOPP患者预后的一个

有效方法。AST、ChE联合CRP囊括了肝损伤、炎

症反应、中毒严重程度3个AOPP途径，且各途径均

与AOPP病情息息相关，所以联合检测具有更高的

预测价值。另AOPP合并肝损伤存在炎症反应，并

与患者病情密切相关，当前临床炎症标志物较多，

本研究受实际情况限制，仅观察了CRP，而未观察

其他炎症指标的影响，这是本研究局限之处，下一

步仍需增加炎症指标检测项目进行深入探讨。

综上所述，AOPP合并肝损伤不同病情转归患

者入院后AST、ChE、CRP呈现出不同变化特点，

均与预后有关，动态监测三者变化有助于预测预

后，从而为临床管理提供参考依据。
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