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［摘要］　目的　探讨心电图校正的ＱＴ间期（ＱＴｃ）延长对一氧化碳（ＣＯ）中毒患者发生迟发
性神经精神后遗症（ＤＮＳ）的预测价值。方法　回顾性分析２２３例 ＣＯ中毒患者的临床资料，根据
有无ＤＮＳ分为ＤＮＳ组（３１例）和非ＤＮＳ组（２０２例）。采用单因素及多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析确定
影响ＤＮＳ发生的独立危险因素，采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析 ＱＴｃ检测时间对 ＤＮＳ的预
测价值。结果　２３３例ＣＯ中毒患者中有３１例（１３．３％）发生 ＤＮＳ，单因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ分析结果显示，
格拉斯哥昏迷评分（ＧＣＳ）＜９分、短暂意识丧失、ＣＯ暴露到入院时间延长、ＱＴｃ延长等与ＤＮＳ发生
相关（Ｐ＜０．０５）。多因素ｌｏｇｉｓｔｉｃ回归分析结果显示，ＧＣＳ＜９分、ＣＯ暴露到入院时间 ＞６ｈ和 ＱＴｃ
延长是ＤＮＳ发生的独立危险因素（Ｐ＜０．０５）。ＲＯＣ曲线分析结果显示，在ＣＯ暴露 ＜２ｈ、２～４ｈ、
４～６ｈ进行ＱＴｃ检测对ＤＮＳ的发生均具有较高的预测价值，并且在 ＣＯ暴露６ｈ内检测 ＱＴｃ对
ＤＮＳ的预测价值最高。结论　在ＣＯ暴露６ｈ内通过心电图检查发现ＱＴｃ延长是预测ＣＯ中毒后
发生ＤＮＳ的新预测指标。
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　　一氧化碳（ＣＯ）是碳不完全燃烧过程中产生的一
种无色、无味的剧毒气体，吸入后人体可发生 ＣＯ中
毒，表现为头痛、头晕、恶心、呕吐、流感样综合征、短暂

意识丧失、胸闷、心悸、呼吸困难等非特异性症状［１］。

ＣＯ中毒患者在治疗完全恢复后的数天或数周内可
以出现迟发性神经精神后遗症（ＤＮＳ），其发病率达

３％～４６％［２］，因此早期评估 ＤＮＳ风险对改善 ＣＯ中
毒患者预后至关重要。研究发现ＣＯ中毒患者存在心
电图校正的 ＱＴ间期（ＱＴｃ）延长征象［３］，但 ＱＴｃ延长
是否与ＤＮＳ相关尚无报道。本研究主要探讨 ＱＴｃ延
长对ＣＯ中毒后ＤＮＳ发生的预测价值。

对象与方法

１．对象：回顾性分析２０１１年１月 ～２０１７年１２月
我院收治的 ＣＯ中毒患者 ２２３例，其中男 １１５例，女
１１８例，年龄２３～７６岁，平均年龄（４５．３±１２．４）岁。
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根据有无 ＤＮＳ分为 ＤＮＳ组（３１例）和非 ＤＮＳ组
（２０２例）。纳入标准：（１）无吸烟史患者血浆中碳氧
血红蛋白（ＣＯＨｂ）水平 ＞５％，吸烟患者血浆中 ＣＯＨｂ
水平＞１０％；（２）明确的 ＣＯ暴露史的患者；（３）入院
时接受心电图检查的患者。排除标准：（１）混合中毒
的患者；（２）合并严重肺部感染或挤压综合征的患者；
（３）伴有脑血管疾病、脑炎、放射性脑病等的患者；
（４）合并轻度认知功能障碍或痴呆的患者。ＤＮＳ定义
为ＣＯ中毒后４２天内出现初始症状的复发或新症状
的出现，如注意力不集中、嗜睡、情绪失常、缄默症、遗

忘症、痴呆症、精神运动迟缓、帕金森病、失用症、不稳

定步态和尿失禁等。本研究经我院伦理委员会审核批

准，所有患者及其家属均签署知情同意书。

２．方法
（１）资料收集：收集所有患者的年龄、性别、精神

病病史，ＣＯ暴露源、入院时生命特征、意识丧失持续时
间、从 ＣＯ暴露到入院时间、治疗方式、格拉斯哥昏迷
评分（ＧＣＳ）、入院时 ＷＢＣ计数、ＣＯＨｂ和肌酸激酶水
平等。根据心电图检查结果，采用 Ｂａｚｅｔｔ公式计算

ＱＴｃ。ＱＴｃ（ｍｓ）＝ＱＴ（ｍｓ）／ ＲＲ间期（ｍｓ槡 ），ＱＴｃ延
长定义为男性ＱＴｃ＞４４０ｍｓ、女性ＱＴｃ＞４６０ｍｓ［４］。

（２）高压氧治疗方案：确诊为ＣＯ中毒且无高压氧
治疗（ＨＢＯＴ）禁忌证患者，均在２４ｈ内开始行 ＨＢＯＴ。
因禁忌证无法行 ＨＢＯＴ患者给予常压面罩吸氧治疗
（ＮＢＯＴ）。ＨＢＯＴ的治疗方法为空气加压至０．２５ＭＰａ，
面罩吸纯氧６０ｍｉｎ，中间休息１次，时间为５ｍｉｎ，再加
压１５ｍｉｎ，减压２０ｍｉｎ，减压至０．０４ＭＰａ时停留５ｍｉｎ，
每日１次，１０次为１个疗程，给予１～３个疗程治疗，
疗程间休息２ｄ。

（３）随访：通过门诊对入组患者进行随访，随访内
容包括神经系统体格检查和精神状态检查。对于发生

ＤＮＳ患者，在ＤＮＳ发生后应随访６个月以上。
３．统计学处理：应用 ＳＰＳＳ２１．０软件进行统计分

析。符合正态分布的计量资料以珋ｘ±ｓ表示，两组间比

较采用ｔ检验；计数资料以例数和百分比表示，组间比
较采用χ２检验；采用受试者工作特征（ＲＯＣ）曲线分析
ＱＴｃ检测时间对 ＤＮＳ的诊断价值；采用多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ
回归分析确定影响ＣＯ中毒后ＤＮＳ发生的独立危险因
素。以Ｐ＜０．０５为差异有统计学意义。

结 果

１．ＤＮＳ影响因素的单因素分析：２３３例ＣＯ中毒患
者中有３１例（１３．３％）发生 ＤＮＳ。单因素分析结果显
示ＧＣＳ评分＜９分、短暂意识丧失、ＣＯ暴露到入院时间
延长、ＱＴｃ延长与ＤＮＳ的发生相关（Ｐ＜０．０５），见表１。
２．ＤＮＳ影响因素的多因素分析：多因素 ｌｏｇｉｓｔｉｃ回

归分析结果显示，ＧＣＳ评分 ＜９分、ＣＯ暴露到入院时
间＞６ｈ和 ＱＴｃ延长是影响 ＤＮＳ发生的独立危险因
素，见表２。

表２　ＤＮＳ影响因素的多因素分析

相关因素 β值 Ｓ．Ｅ．值Ｗａｌｄχ２值 Ｐ值 ＯＲ（９５％ＣＩ）

ＧＣＳ评分
＜９分 ０．７６２ ０．３８４ ５．１６５ ０．０２３ ２．１４２（１．７６２～６．５５１）

ＣＯ暴露到
入院时间

＞６ｈ
０．６３７ ０．２５４ ９．８７４ ０．００２ １．８９１（１．４５５～３．２４３）

短暂意识

丧失
０．２１６ ０．３５５ １．７０９ ０．１９１ １．２４１（０．８７４～１．６６９）

ＱＴｃ延长 ０．９７５ ０．２７１ １３．２８７ ＜０．００１ ２．６５１（１．７６２～４．４２１）

３．不同 ＱＴｃ检测时间对 ＤＮＳ发生的诊断价值：
ＲＯＣ曲线分析结果显示，在 ＣＯ暴露 ＜２ｈ、２～４ｈ、
４～６ｈ进行ＱＴｃ检测对ＤＮＳ的发生均具有较高的预测
价值，见表３。
４．ＱＴｃ检测时间对ＤＮＳ预测价值：以６ｈ为临界值

进行ＲＯＣ曲线分析，结果显示ＣＯ暴露６ｈ内检测ＱＴｃ
对ＤＮＳ的预测价值［ＲＯＣ曲线下面积（ＡＵＣ）＝０．７７３，
Ｐ＝０．０１３］最高，最佳阈值为４７１ｍｓ，敏感度为５８．２％，
特异度为８５．１％，阳性预测值为２３．５％、阴性预测值为
９５．５％，见图１。

表１　ＤＮＳ影响因子的单因素分析（例）

组别 例数
性别

（男／女）
年龄

（岁，珋ｘ±ｓ）
心率（次／分）
≥１００ ＜１００

ＧＣＳ评分（分）
≥９ ＜９

ＣＯ暴露源
木炭燃烧 燃气通风不良 其他

短暂意识

丧失

ＤＮＳ组 ３１ １７／１４ ４５．２±１２．６ １３ １８ ２１ １０ ２２ ７ ２ ２８
非ＤＮＳ组 ２０２ ９８／１０４ ４５．９±１１．２ ９８ １０４ １８１ ２１ １１３ ７５ １４ １１８
χ２／ｔ值 ０．４３０ ０．３１９ ０．４６６ １１．１３６ ２．６７３ １１．６９４
Ｐ值 ０．５１２ ０．７５０ ０．４９５ ０．００１ ０．２６３ ０．００１

组别 例数
ＣＯＨｂ
（％，珋ｘ±ｓ）

ＷＢＣ计数
（×１０９／Ｌ，珋ｘ±ｓ）

肌酸激酶（Ｕ／Ｌ）
≥１９４ ＜１９４

ＣＯ暴露到入院时间
（ｈ，珋ｘ±ｓ）

ＱＴｃ延长
治疗方式

ＨＢＯＴ ＮＢＯＴ
ＤＮＳ组 ３１ ８．５±２．９ １１．４±４．３ １３ １８ ９．８±２．５ １９ ２６ ５
非ＤＮＳ组 ２０２ ８．９±３．４ １２．９±５．８ ９７ １０５ ４．０±１．５ ５６ ６４ ３８
χ２／ｔ值 ０．６２１ １．３８２ ０．３９９ １８．０６８ １３．８７４ ０．１２８
Ｐ值 ０．５３５ ０．１６８ ０．５２８ ＜０．００１ ＜０．００１ ０．７２０
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表３　不同ＱＴｃ检测时间与ＤＮＳ发生的诊断价值分析

ＣＯ暴露至ＱＴｃ检测时间 ＡＵＣ ９５％ＣＩ Ｐ值

＜２ｈ ０．７４７ ０．６７４～０．８８３ ０．０２７

２～４ｈ ０．７４０ ０．６３２～０．８２１ ０．０３４

４～６ｈ ０．７４２ ０．６３０～０．８３７ ０．００７

６～８ｈ ０．６８３ ０．５３１～０．８８１ ０．２２１

＞８ｈ ０．５１８ ０．４０８～０．６２６ ０．８２１

图１　ＣＯ暴露６ｈ内ＱＴｃ检测对ＤＮＳ预测价值的ＲＯＣ曲线

讨 论

ＤＮＳ出现的神经功能缺陷和认知障碍将严重影响
患者的自我管理及参与职业和社会活动的能力，因此，

ＤＮＳ的发生不仅影响患者的健康状况，也将严重影响
患者的生活质量［５］。目前已有多项研究揭示了 ＣＯ中
毒后发生ＤＮＳ的危险因素，包括年龄＞３６岁、ＣＯ长期
暴露史、ＣＯＨｂ水平升高（＞２５％）、颅内苍白球或白质
损害、ＧＣＳ评分＜９分、癫痫发作、收缩压＜９０ｍｍＨｇ、血
清肌酸磷酸激酶升高、白细胞增多、巴宾斯基反射阳性

等［６］。而本研究则证实心电图中的ＱＴｃ延长与ＣＯ中
毒后ＤＮＳ发生独立相关。

ＣＯ中毒的严重程度取决于ＣＯ暴露持续时间和空
气中ＣＯ的浓度，从患者ＣＯ暴露到急诊入院用时增加
提示ＣＯ暴露时间增加或从ＣＯ暴露停止到治疗时间增
加。暴露于ＣＯ的时间是评估患者中毒严重程度的决
定性因素之一，而从ＣＯ暴露到入院治疗时间的延长则
表明氧补充治疗（如常压氧或 ＨＢＯＴ治疗）的延迟［２］。

在本研究中，我们确定了ＧＣＳ＜９分、ＣＯ暴露到入院时
间＞６ｈ和ＱＴｃ延长是ＣＯ中毒患者发生ＤＮＳ的独立预
测因素。尽管已有研究证实 ＧＣＳ评分 ＜９分和 ＣＯ暴
露时间延长是预测ＤＮＳ发生的相关因素［７］，但尚未有

研究证实ＱＴｃ延长与ＤＮＳ发生的相关性。本研究结果
有助于急诊医生迅速预测ＤＮＳ的发生风险并为ＣＯ中
毒患者采取进一步治疗和预防措施。而对于ＤＮＳ发生
风险较高的患者，应考虑强化治疗和密切监测，包括早

期ＨＢＯＴ和对神经精神后遗症的密切随访。
急性ＣＯ中毒常影响心肌电生理的再极化，导致心

电图异常，如ＱＴｃ延长和分散［８］，而这些变化可能导致

心律失常，危及生命。目前可通过测量ＱＴ间期、ＱＴｃ间
期和ＱＴｃ离散度来评估心室再极化。在体外研究中，
ＣＯ中毒导致心肌细胞内一氧化氮（ＮＯ）水平升高，引起
Ｎａ＋通道的Ｓ亚硝基化并增加晚期Ｎａ＋内流，随后导致
动作电位的延长和相关细胞内 Ｃａ２＋瞬变，使心室肌细
胞再极化和ＱＴ间期延长［９］。既往研究还发现ＱＴｃ延
长和分散可导致ＣＯ中毒患者房性和室性心律失常发
生风险增加［３］。理论上ＣＯ中毒越严重，ＤＮＳ发生风险
就越高，但目前很少有生物标志物或中毒严重程度可作

为评估ＣＯ中毒严重程度及预后评估的有效指标。而
本研究则提出了 ＱＴｃ延长可能有效预测 ＣＯ中毒后
ＤＮＳ的发生风险，为临床预测ＣＯ中毒的预后提供一种
新的诊断工具。

此外，本研究还发现ＣＯ暴露６ｈ内评估ＱＴｃ延长
能够有效预测ＤＮＳ发生，而６ｈ以上进行ＱＴｃ评估对预
测ＤＮＳ发生则无意义，这可能与ＣＯ在体内的半衰期有
关。由于ＣＯ是通过肺循环排出，且ＣＯ在正常空气环
境、１００％氧气环境或 ＨＢＯＴ治疗下的半衰期分别为
３００ｍｉｎ、９０ｍｉｎ和３０ｍｉｎ。在本研究入组的患者中，从
ＣＯ暴露到入院的中位时间为７ｈ，且大多数患者在入院
前即接受了常压氧的治疗，这可能导致ＣＯ的肺清除率
增强，从而影响心电图检查结果。

综上所述，ＱＴｃ可作为一种全新的标志物来预测
ＣＯ中毒患者发生ＤＮＳ的风险，可有效帮助临床快速预
测ＣＯ中毒的预后并及时作出判断和制定有效的治疗
方案，具有较强的临床应用价值。
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