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缺血一再灌注损伤后肾小管上皮细胞演变的影响 

李开龙 王建民 丁涵露 赵玲 宋瑞华 陈林 

【摘要】 目的 探讨 p21对缺血一再灌注损伤 (IRI)后肾小管上皮细胞演变的影响。方法 选择低龄 

(2个月龄)和高龄(12个月龄)p21(+／+)和 p21(--／一)鼠，建立左肾 IRI模型。于 IRI后 0、1、3、7 d及 1、3、 

6个月光镜下观察肾小管组织学变化，采用免疫组化法检测肾小管上皮细胞增殖细胞核抗原(PCNA)表达 ，组 

织化学染色观察 肾小管上皮细胞衰老相关 p一半乳糖苷酶(SA—p—ga1)活力，末端脱氧核糖转移酶介导的生 

物素化脱氧尿嘧啶缺刻标记技术(TUNEL)检测肾小管上皮细胞凋亡 。结果 IRI后 0 d，肾小管以坏死为主 ， 

高龄鼠比低龄鼠严重、p21(一／一)鼠比p21(+／+)鼠严重(P均<O．05)。肾小管上皮细胞凋亡在 IRI 1 d后出 

现，7 d达高峰，且高龄鼠比低龄鼠明显、p21(一／一)鼠比p21(+／+)鼠明显(P均<O．05)。低龄鼠IRI后 1个 

月出现 SA—p—gal染色阳性的肾小管上皮细胞，而对侧肾此时未见衰老细胞，3和 6个月时衰老的肾小管上 

皮细胞显著增多，且p21(+／+)鼠比p21(一／一)鼠明显(P<O．05)；p21(+／+)高龄鼠 IRI后 0 d双肾即可见 

大量的 SA—p—gal染色阳性肾小管上皮细胞，且较 p21(一／一)鼠显著增多(P<O．05)，但 1 d后，p21(+／+) 

和 p21(一／一)鼠IRI肾衰老细胞均明显减少(P均<O．05)，1个月后又呈进行性增加 ，且 p21(+／+)鼠始终比 

p21(--／一)鼠严重。高龄和低龄p21(+／+)鼠PCNA阳性染色细胞出现的几率差异无显著性(P>0．05)，但低 

龄鼠细胞增殖能力要强于高龄鼠；而 p21(一／一)鼠的细胞增殖能力明显强于 p21(+／+)鼠，低龄鼠更为显著 

(P均<O．05)。对高龄鼠IRI后1 d细胞衰老和凋亡进行相关分析显示，二者呈显著负相关[p21(+／+)鼠： 

r一一0．82，P<O．001；p21(--／--)鼠：r一一0．76，P<O．0013。结论 ①IRI可促进正常肾小管上皮细胞衰老的 

进程}②已经进入衰老状态的肾小管上皮细胞在遭受 IRI刺激后，更易走向死亡[坏死和(或)凋亡]；③p21在 

IRI所致肾小管上皮细胞演变过程中发挥重要的调控作用。 

【关键词】 衰老 ； 肾小管上皮细胞； p21； 缺血一再灌注损伤 
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[Abstract] 0bjective To investigate the contribution of p21 gene in renal tubular epithelial cells in 

p21(+／+)and p21(一／一)mice of young and old ages at different times after kidney ischemia／reperfusion 

injury(IRI)．Methods In p21(+／+)and p21(一／一)male mice at the ages of 2 and 12 months the kidneys 

were made ischemic by clamping the left renal artery for 45 minutes followed by declamping． On 0， 

1，3 and 7 days，1， 3 and 6 months after reflow， renal tissue was processed for pathological study， 

determination of proliferating cell nuclear antigen (PCNA )， apoptosis and senescence — associated 

p—galactosidase (SA —p—ga1)analysis，using hematoxylin and eosin staining，immunohistochemistry， 

terminal deoxynucleotidyl transferase—mediated dUTP—biotin in situ nick—end labeling (TUNEL)，and 

histochemical staining，respectively．Results Renal tubule necrosis and cell apoptosis were more severe in 

p21(一／一)mice and old mice as compared with p21(+／+)mice and young mice (both P < 0．05)， 

respectively．In young p21(+／+)mice，occasionally faint staining for SA 一8一gal activity began to appear 
after 1 month，and significantly increased 3 and 6 months after IRI(P< 0．05)，but there was no positive 

staining for SA一口一gal in the contralateral kidney or both kidneys in p21(一／一)mice at any time．Another 

manner of the expression of SA 一8一gal was detected in aged p21(+／+)mice，as both kidneys showed 

intensely positive staining for SA 一8一gal at 0 day after IRI，it then subsided notably on 1 day in the IRI 

kidney (P< O．05)，but increased again at 3 months，though stillless intense than the contralateral kidney． 

albeit more intense than the young mice at the same time(P< O．05)．Three months after IRI，in both the 

IRI kidney and the contralateral kidney，positive staining for SA一口一gal almost reached the same leve1．0n 

the contrary，only occasional faint staining for SA一8一gal activity was observed in aged p21(一／一)mice at 

any time．No significant difference in positive staining of nuclear PCNA was found between in young and aged 

p21(+／+)mice(P>0．05)，although the numbers of positively stained nuclear PCNA were more in number 

in young mice than in aged mice．But in p21(一／一)mice，significantly more cells were positively stained for 

PCNA ，especially in young mice and in IRI kidneys(P< O．05)．Correlation analysis between senescent and 

apoptotic cells in aged mice made at 1 day after IRI showed striking negative correlation between both of them 

[p21(+／+)mice：r一一0．82；P< 0．001；p21(一／一)mice：r一一0．76，P< 0．001]．Conclusion IRI can 

promote the senescence process of normal tubular cells，and can accelerate death (necrosis and apoptosis) 

process of senescent tubular cells．p21 gene may play an important role in the senescence changes in tubular 

epithelial cells after kidney ischemia／reperfusion injury． 

[Key words] senescence； renal tubular epithelial cell； p21； ischemia／reperfusion injury 
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缺血一再灌注损伤(ischemia／reperfusion injury， 

IRI)不仅可以引起组织器官的急性损伤。 ，而且会 

对组织器官功能和形态产生长期的损害作用，移植 

肾功能的延迟恢复和长期改变即是典型的代表，有 

关机制并不清楚 。细胞周期蛋白依赖性激酶抑制 

剂 p21是重要的细胞周期调节基因，是引起 G1期 

阻滞的直接原因。p21在 IRI后肾小管上皮细胞。“ 

和衰老的肾小管上皮细胞 均出现高表达，因此， 

我们推测p21可能对 IRI后肾小管上皮细胞的演变 

有着重要调控作用。本研究以高龄(12个月龄)和低 

龄(2个月龄)p21(+／+)和 p21(一／一)鼠为对象， 

通过观察左肾IRI后早期和后期肾小管上皮细胞的 

演变，探讨 p21对这种演变的调控作用，揭示 IRI对 

组织器官产生长期效应(1ong—term effects)的可能 

机制，为其防治提供理论依据。 

1 材料与方法 

1．1 实验动物：p21(-／-)鼠从美国 NIH引进，在 

大坪医院野战外科研究所实验动物中心(符合国家 

SPF级实验动物标准)饲养和进行同系繁殖。实验 

用鼠为 p21(-／-)与 C57鼠交配获得，取鉴定后的 

p21(+／+)和p21(一／一)鼠各 7O只，均为雄性，其中 

各组低龄和高龄鼠各 35只。低龄和高龄 p21(+／+) 

鼠平均体重为(21．62±4．05)g和(32．20土8．66)g， 

低 龄和高龄 p21(一／一)鼠平均体重为 (26．02± 

6．40)g和 (35．76~5．93)g。 

1．2 主要试剂和仪器：衰老相关 口一半乳糖苷酶 

(senescence associated口一galactosidase，SA 一口一 

ga1)染色试剂盒(Sigma公司)；ApoAlert DNA片段 

检 测试剂 盒 (BD公 司)；鼠抗 增殖 细胞 核抗 原 

(PCNA)单克隆抗体(单抗)和荧光素标记的山羊抗 

鼠免疫球蛋 白IgG(Chemicon公司)；冰冻切片机 

(CM1850，Laica，德国)。 

1．3 动物模型和组织标本制备：建立鼠左侧肾脏 

IRI模型：参照 Supavekin等 的方法进行。以质量 

分数为 2．5 的阿伏丁(Avertin，0．016 ml／g)腹腔 
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注射麻醉鼠，无菌条件下左背侧 1．5 cm纵形切口入 

腹腔，游离左肾动脉，无创动脉夹阻断血流 45 min 

后开放动脉夹，观察肾脏，恢复灌注后关闭腹腔，制 

成 IRI模型。两组动物中高龄和低龄鼠分别在 IRI 

后 0、1、3、7 d及 1、3和 6个月各处死 5只，收集肾 

脏标本。麻醉鼠后，腹部正中切口入腹腔，离断腹主 

动脉充分放血处死动物，收集双肾，剥离肾包膜，矢 

状纵行剖开肾脏，用含二乙基焦磷酰胺 (DEPC)的 

磷酸盐缓冲液(PBS)冲洗肾脏 1 rain后，一半肾组 

织经丙酮固定、蔗糖脱水后作冰冻切片(厚 4／．tm)， 

置一7O℃冰箱冻存，进行组织化学染色和免疫组化 

染色；另一半肾组织经体积分数为 4 的多聚甲醛 

固定后石蜡包埋，并进行苏木素一伊红(HE)染色。 

1．4 观察内容和检测指标 

1．4．1 肾组织学观察 ：参照Megyesi等“ 方法稍作 

改进。光镜下观察 IRI后肾小管坏死的变化，将肾小 

管坏死程度分为 O～3级：0级为无坏死；1级为坏死 

局限在皮质 1／3范围内，主要在近曲小管的s3段； 

2级为坏死超出皮质的 2／3范围；3级为坏死波及皮 

质全层 。 

1．4．2 肾小管上皮细胞凋亡、增殖、衰老检测均采 

用冰冻切片(厚 4 p．m)。 

1．4．2．1 凋亡检测：用末端脱氧核糖转移酶介导的 

生物素化脱氧尿嘧啶缺刻标记技术(TUNEL)，采 

用 ApoAlert DNA片段检测试剂盒，按操作说明书 

进行，荧光显微镜下观察，在(520土20)nm滤光波 

长下凋亡细胞胞核染成强绿色荧光，620 nm观察所 

有细胞胞质染成红色。 

1．4．2．2 增殖检测：冰冻切片干燥后，用 4℃丙酮 

固定4 rain、干燥，经抗原修复、体积分数为 3 的过 

氧化氢(H O )一甲醇溶液除去 内源性过氧化物酶 

后，加鼠抗 PCNA单抗(工作浓度1：100)，阴性对 

照加 PBS，4℃过夜。冰 PBS洗 2次×10 rain，加荧 

光 素标记的山羊抗 鼠免疫球蛋白 IgG(工作浓度 

1：50)，室温孵育 1 h，室温 PBS洗 2次×10 min， 

中性 树胶封片，荧光显微镜下观察，绿色荧光示 

PCNA阳性 。 

1．4．2．3 衰老检测：用组织化学染色法，在 pH 6．0 

条件下 X—gal染色 16 h检测衰老相关 SA—B—gal 

活性 ，pH7．4条件下，所有组织 SA一口一gal活性均 

为阴性(作为对照)。具体步骤按染色试剂盒操作说 

明书进行。伊红复染后光学显微镜下观察，衰老细胞 

染成靛蓝色或紫蓝色。 

1．4．2．4 结果分析：细胞凋亡、PCNA和SA—B—gal 
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染色结果采用半定量计分法：0分为无阳性信号出 

现；1分为偶见阳性染色信号；2分为局灶性阳性染 

色信号出现；3分为弥漫性阳性染色信号出现。每份 

标本均随机选择 10个高倍视野，计算平均值作为计 

量资料。 

1．5 统计学处理：统计学分析采用 SPSS 8．0统计 

软件包进行统计学处理，计量资料采用均数±标准 

差(z土s)表示。多组资料间和同组多个时间点资料 

间比较，方差齐者采用 One—Way ANoVA分析； 

组 间两两 比较采用 LSD法。对方差不齐者采用 

Tamhane分析，对有相关趋势的变量进行线性 回归 

分析。P<O．05．为差异有统计学意义。 

2 结 果 

2．1 左肾 IRI后肾小管变化(表 1)：IRI后 0、1和 

3 d肾小管以坏死为主，高龄鼠比低龄鼠严重，同龄 

p21(-／-)鼠比 p21(+／+)鼠严重 (P均<0．05，彩 

色插页图 1)；IRI后 7 d逐渐减轻，IRI 1个月后逐 

渐消失，对侧肾无明显组织学异常(资料未列出)。 

表 1 左肾 IRI后肾小管坏死的评估(x：ks，n一5) 

Table 1 Evaluation of renal tubular necrosis 

in left kidney after IRI(x=hs，，l一5) 分 

注：与相同基因型和相同时间点的低龄鼠比较 ： P<0．05； 

与 p21(+／+)鼠相同年龄和相同时间点比较：z~p<0．05 

2．2 肾小管上皮细胞凋亡、衰老和增殖变化(表 2)： 

肾小管上皮细胞凋亡在 IRI 1 d后开始出现，7 d达 

高峰 ，而 且高 龄 鼠 比低 龄 鼠明显、p21(一／一)鼠比 

p21(+／+)鼠明显(P均<0．05，彩色插页图 2)。低 

龄鼠在 IRI后 1个月出现 SA— —gal染色阳性肾 

小管上皮细胞，而对侧。肾未见衰老细胞，3个月和 

6个月时衰 老的 肾小管 上皮 细胞 显著增 多，且 

p21(+／+)鼠比 p21(一／一)鼠明显(P均 <0．05，彩 

色插页图 3)。高龄 p21(+／+)鼠IRI后 0 d双肾即 

可见到大量的 SA— —gal染色阳性 肾小管上皮细 

胞，且较高龄 p21(一／一)鼠显著增多(P均<0．05)， 

但 IRI 1 d后，p21(+／+)鼠和 p21(一／一)鼠 IRI肾 

衰老细胞均明显减少(P均<0．05，彩色插页图4)， 

1个月后又呈进行性增加，并且 p21(+／+)鼠始终 

比 p21(-／-)鼠严重 。高龄 和低 龄 p21(+／+)鼠 

PCNA 阳性染色细胞出现的几率差异均无显著性 

(P均>0．05)，但低龄鼠细胞增殖能力要强于高龄 

鼠，而 p21(一／一)鼠的细胞增殖 能力 明显强 于 

p21(+／+)鼠、且低龄鼠更为显著(P<0．05，彩色插 

页图 5)。 

2．3 肾小管上皮细胞 SA— —gal染色阳性信号与 

TUNEL阳性信号之间相关性分析：高龄鼠 IRI后 

1 d二者呈显著负相关[p21(+／+)鼠：r一一0．82， 

P<0．001；p21(一／一)鼠：r一一0．76，P<0．oo13。 

3 讨 论 

肾小管坏死和。肾小管上皮细胞凋亡是 IRI引起 

急性肾脏功能丢失的主要病理基础“矗 ；p21表达 

上调、抑制细胞周期进展则有利于损伤细胞暂时逃 

避死亡而进行损伤修复，但同时也可能因细胞周期 

抑制导致 IRI后远期细胞衰老发生几率增加 ， 

从而引起肾脏功能和结构的慢性丢失。近年来，通过 

采 用不同的肾脏IRI模型，对P21在细胞凋亡和细 

表 2 左肾 IRI后肾小管上皮细胞凋亡、增殖和衰老变化(；± ，，l一5) 

Table 2 Tubular cell apoptosis，proliferation and senescence in left kidney after IRl(x~s，，l一5) 分 

注：与相同基因型和相同时间点的低龄鼠比较： P<0．05；与 p21(+／+)鼠相同年龄和相同时间点比较：z~p<0．05与相同年龄和相同基 

因型鼠1RI后 0 d比较 ： P<0．05 

维普资讯 http://www.cqvip.com 

http://www.cqvip.com


中国危重病急救医学 2005年 1O月第 17卷第 10期 Chin Crit Care Med，Oct．2005，Vo1．17，No．10 

胞周期调控中的作用进行了研究 ∞，发现肾脏 IRI 

后，肾小管上皮细胞 p21的表达上调，而且这种表达 

上调与其上游基因p53的诱导有关。p21基因和蛋 

白的高表达引起细胞周期破坏和G1期阻滞，p21蛋 

白还可以结合和抑制 PCNA，从而抑制细胞增殖。 

Megyesi等“ 的研究发现 ，p21(一／一)鼠双肾 IRI后 

早期，肾脏病理表现以肾小管和肾间质坏死为主，细 

胞凋亡在 1周后达到高峰，肾脏 PCNA表达比野生 

鼠的肾明显，范围更广泛。表明 p21基因敲除后，细 

胞周期开放不适宜、G1期阻滞松懈，最终导致细胞 

死亡(坏死和凋亡)加剧，可见 p21对 IRI后急性 肾 

脏损害具有一定的保护作用，细胞周期协调与否是 

急性肾功能衰竭发生的重要决定因素。̈ 。 

另一方面，p21基因具有促进慢性肾功能衰竭 

(chronic renal failure，CRF)进展的作用。Megyesi 

等“。 在研究部分肾切除引起的进行性肾功能不全 

时发现，野生鼠部分肾切除后 ，可出现 CRF特征性 

的功能和形态学变化，p21(一／一)鼠在部分肾切除 

后则不会发生CRF，提示，控制 p21的功能可能有 

利于改善甚至阻止终末期肾病的进展，但作者没有 

提及肾小管上皮细胞衰老在肾功能不全发生中的可 

能作用，因为理论上野生鼠衰老的肾小管上皮细胞 

可能较 p21(一／一)鼠更为严重，这可能是野生鼠易 

于发生肾功能不全的原因之一。这可以从 Ding等㈣ 

的研究结果中得到启示，他们通过观察高龄大鼠肾 

小管间质纤维化时肾小管上皮细胞衰老以及转化生 

长因子一p1(TGF一61)和 p21WAF1／CIP1蛋白表达 

的变化，发现高龄大鼠肾小管间质纤维化时，小管上 

皮细胞衰老以及TGF—p1和 p21WAF1／CIP1蛋白 

表达均维持在高水平，提示肾小管上皮细胞衰老可 

能与p21的高表达有关。本研究发现，IRI后早期肾 

小管以坏死为主，高龄鼠比低龄鼠严重、p21(一／一) 

鼠比p21(+／+)鼠严重；肾小管上皮细胞凋亡也表 

现为高龄 鼠比低龄 鼠明显 以及 p21(一／一)鼠 比 

p21(+／+)鼠明显的模式；而在细胞增殖方面则呈 

现 出 p21(一／一)鼠强于 p21(+／+)鼠 ，低龄 鼠强于 

高龄鼠的特征，与 Megyesi等“ 报道一致。表明p21 

基因敲除后对细胞周期的抑制松懈 ，细胞受损伤后 

逃避死亡的能力降低，所以p21(一／一)鼠坏死和凋 

亡的细胞比p21(+／+)鼠多，而细胞增殖能力也因 

细胞周期抑制的解除得到增强。高龄鼠 IRI后 0 d 

双肾均可见大量衰老细胞，并且 p21(+／+)鼠比 

p21(一／一)鼠多，说明存在 自然衰老的肾小管上皮 

细胞，p21基因敲除对 自然衰老的肾小管上皮细胞 
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也有一定抑制作用；低龄鼠 IRI后 1个月开始出现 

衰老细胞、3个月和 6个月显著增多，且 p21(+／+) 

鼠明显多于 p21(一／一)鼠，说明 IRI具有加速肾小 

管上皮细胞衰老进程的作用，p21基因敲除对 IRI 

诱导的肾小管上皮细胞具有更为明显的抑制作用。 

IRI加速肾小管上皮细胞衰老进程的作用可能是 

IRI长期效应的机制之一，因为肾小管上皮细胞衰 

老是肾脏结构和功能慢性丢失的重要原因。研究证 

实，移植肾功能延迟和丢失与肾脏老化，尤其是与肾 

小管上皮细胞衰老直接相关，IRI后肾脏功能的恢 

复与肾小管上皮细胞衰老呈显著负相关“  ̈。本研 

究中还发现，高龄鼠自然衰老的肾小管上皮细胞在 

IRI后 1 d显著减少，细胞凋亡与衰老呈显著负相 

关，提示 IRI有促进衰老细胞向凋亡转化的作用。损 

伤和应激诱导衰老细胞向凋亡转化在其他体细胞也 

有报道，初步研究发现衰老细胞凋亡与细胞凋亡蛋 

白酶半胱天冬酶一3表达上调有关。 。 

本研究中初步发现，IRI不仅可以引起急性期 

肾小管坏死和肾小管上皮细胞凋亡，而且有诱导后 

期肾小管上皮细胞衰老的作用，后者可能是 IRI长 

期效应的重要机制之一；IRI还可以促进 自然衰老 

的肾小管上皮细胞向凋亡转归；p21对细胞周期的 

调控可能对 IRI后肾小管上皮细胞演变产生重要影 

响。进一步研究 IRI后p21调节肾小管上皮细胞演 

变信号通路及其可能的干预措施，有可能寻求到防 

治 IRI引起肾脏急、慢性结构和功能丢失的新策略。 
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血液灌流治疗重度有机磷农药中毒 82例 

谢后雨 陈海水 孙军 常建萍 叶红 

【关键词】 中毒，有机磷农药； 血液灌流； 综合治疗 

为了探讨血液灌流 (HP)治疗重度 

急性有机磷农药中毒(A0PP)的效果， 

分析 2003年 1月一2OO5年 1月本院救 

治的 82例重度 AOPP患者疗效，并与 

2003年前的 6O例单纯 内科常规治疗者 

进行对照，分析如下。 

1 临床资料 

1．1 病例：治疗组 82例中男 28例，女 

54例；年龄 l2～72岁，平均 36．5岁。对 

照组 6O例中 男 16例，女 44例；年 龄 

11～73岁，平均 34．6岁。两组患者年龄、 

性别、服毒量和疾病严重度比较，差异均 

无显著性(P均>O．05)，有可比性 。 

1．2 诊断标准：①血清胆碱酯酶(ChE) 

活性<O．30；②呼吸窘迫 ；③动脉血氧饱 

和度<O．80或氧合指数(Pa0。／Fi0。)< 

200 mm Hg(1 mm Hg一 0．133 kPa)； 

④昏迷；⑤休克。①项为必备 ，加上②、③ 

两项中任一项与④、⑤两项中任一项，即 

可诊断重度 AOPP。 

1．3 治疗方法：对照组采用内科常规治 

疗 ：迅速洗胃至洗出液无农药味为止，应 

用阿托品、解磷定、利尿剂、复能剂和脱 

水剂等对症治疗。治疗组在内科常规治 

疗基础上加用 HP治疗 ，灌流器为宁波 
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目(200306049) 
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表 1 两组重度有机磷农药中毒患者疗效比较 

注 ：与对照组 比较 ： 尸< 0．05，一 ．P<0．01 

亚 泰(160 g)和河北爱尔(150 g)活性炭 

灌流器，灌流方法为先用 2 000 ml肝素 

生理盐 水 (500 ml生 理盐 水 +10 mg肝 

素)预冲管路和灌流器，放置深静脉导管 

并固定，连接动脉管道到动脉端 ，开动血 

泵，推注肝素首剂 0．8～1．0 mg／kg，待 

血液流近静脉端时连接静脉端，此时血 

流量为 5O～100 ml／min，并预防性推注 

抗过敏药地塞米松、葡萄糖酸钙等，将血 

流量逐渐 加到 18O～ 240 ml／min，追加肝 

素 10．O～15．0 mg／h，灌流时间 2～4 h。 

1．4 统计学处理：计量资料用均数士标 

准差( 士 )表示，组 间比较用 t检验 ；计 

数资料用 检验；P<0．05为差异有统 

计学意义 。 

1．5 结果 (表 1)：治疗组恢复清醒时 

间、机械通气时间、ChE活性恢复时间、 

住院时间均明显短于对照组 ，治愈率 明 

显高于对照组，病死率明显低于对照组。 

2 讨 论 

HP是临床治疗急性中毒的常用血 

液净化方法之一，主要适用中分子物质、 

小分子环状结构以及部分与血浆蛋 白结 

合的大分子物质“ 。有机磷农药在体 内 

易与蛋白质结合，且分子质量大、脂溶性 

高，如采用血液透析不易被清除，而 HP 

清除效果好。 。本组资料显示，HP治疗 

组治愈率高，病死率低，患者恢复清醒时 

间、机械通气时间、ChE活性恢复时间、 

住院时间均 比对照组明显缩短，阿托品 

总用量也明显减少。灌流器中的活性炭 

对阿托品也有吸附作用 ，因此在 HP时 

应调 整阿托品剂量 。 

HP的不良反应主要为灌流后出血 

倾向和灌流时血小板一过性减少和一过 

性低血压，治疗 时应用低分子肝素、补 

液、输血浆等都能很好地预防不良反应 

的发生。说明HP不但能快速清除体内 

有机磷农药，而且该方法操作简单、成本 

低廉、不 良反应少，是救 治重度 AOPP 

的有效方法，适合在基层医院应用。 
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