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含鹅膏毒肽蘑菇中毒是指因食用含有鹅膏毒肽
的蘑菇所引起的以急性肝损伤为主要特征的一种
疾病［1］，目前治疗上无特效解毒剂［2］，对该疾病的治
疗尤其是对重症患者的治疗， 除了基础的洗胃、导
泻、液体复苏等治疗外，血液净化在鹅膏毒肽中毒
患者的治疗中有着举足轻重的作用。 本文通过回顾
性分析 1 例采用枸橼酸局部抗凝进行血液净化治
疗含鹅膏毒肽蘑菇中毒致肝衰竭伴严重血小板减
少患者的救治经过，并通过复习文献，旨在探索安
全、有效的抗凝方式，以丰富蘑菇中毒救治的临床
经验。

1 临床资料
1.1 一般情况

患者男性，55 岁，农民，入院 5 d 前在村民家里
进食院子里朽木上的蘑菇，具体量不详，约 13 h 后
出现腹痛，主要位于脐周，呈阵发性隐痛，恶心，频

繁呕吐（约 8 次），开始为胃内容物，后为黄色苦味
液体，量较多（具体不详），频繁腹泻，为较多黄色水
样便（具体次数及量不详），伴尿色变黄（尿量无变
化），嗳气、肛门排气增多，头晕，身软无力，胸闷，无
胸痛、心悸、呼吸困难，无腹胀、呕血、便血，无意识
障碍，无肢体活动障碍。 同食者有类似症状，未予治
疗。 该患者于次日 8 时到当地镇医院就诊，考虑“急
性蘑菇中毒”，因无治疗条件，遂至当地县人民医院
就诊。 因已过 24 h，当地县人民医院未予洗胃，查肝
功能提示转氨酶及胆红素进行性升高（入院当天谷
丙转氨酶 70.8 U/L，谷草转氨酶 67.5 U/L；次日谷丙
转氨酶 1 218.9 U/L，谷草转氨酶 1 369.9 U/L，总胆
红素 39.3 μmol/L；第 3 天谷丙转氨酶 2 191.4 U/L，
谷草转氨酶 1 938.1 U/L， 总胆红素 50.6 μmol/L），
诊断“食入毒蘑菇中毒、中毒性肝衰竭”，予以“谷胱
甘肽、舒肝宁及多烯磷脂酰胆碱保肝，奥美拉唑抑
酸护胃，补液促代谢，青霉素及甲强龙抗炎，血浆置
换治疗 3 次”等治疗后，复查肝功能显示较前进一
步加重，伴凝血功能异常，全身皮肤及巩膜黄染，为
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摘要：鹅膏毒肽广泛存在于自然界的多种蘑菇中，进食后可导致肝、肾坏死，目前治疗上无特效解毒剂。 通过回顾性
分析 1 例误食含鹅膏毒肽的条盖盔孢菌致肝衰竭患者的救治经过， 说明血液净化是减轻鹅膏毒肽对人体健康损害
的重要治疗方式，而抗凝方式是否合适直接关系到血液净化能否顺利实施。 该例中毒患者伴严重血小板减少、持续
无尿、全身水肿，给予双重血浆分子吸附系统（DPMAS）+血浆置换（PE）+连续肾脏替代疗法（CRRT）的血液净化治
疗、采用枸橼酸局部抗凝后，患者于入院第 10 天转入普通病房继续治疗，并康复出院。 建议在对肝衰竭患者进行血
液净化时，可适当放宽枸橼酸的使用指征。
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求进一步诊治转入笔者所在医院，以“蘑菇类中毒、
急性肝衰竭”收入重症医学科。
1.2 临床表现

经家属提供照片， 确认患者为条盖盔孢菌中
毒。 入院查体：体温 36.7 ℃，脉搏 78 次/min，呼吸频
率 22 次/min，血压 146/73 mmHg，指氧饱和度 98%。
神志清楚，对答切题。 全身皮肤及巩膜黄染，右股静
脉导管固定妥，穿刺点周围无红肿、渗血、渗液，敷
料清洁干燥。双肺、心脏及腹部查体未见异常。双下
肢轻度凹陷性水肿。 辅助检查：入院当天血常规：白细
胞计数 12.22 × 109/L， 中性粒细胞百分比 89.50%，
红细胞计数 3.74 × 1012/L，血红蛋白129.00 g/L，红细胞
压积 37.50%，血小板计数 10.00 × 109/L（外院最低
7 × 109/L）；D-D 二聚体 1.99 mg/L；凝血：血浆凝血
酶原时间 29.30 s，国际标准化比值 2.72，活化部分
凝血活酶时间 38.30 s，纤维蛋白原 0.939 g/L，凝血
酶时间测定 22.00 s；肝肾功能、电解质：谷丙转氨酶
4 051.5 U/L， 谷草转氨酶 2 098.9 U/L， 乳酸脱氢酶
793.78 U/L，总蛋白 46.49 g/L，白蛋白 25.47 g/L，白
球比 1.21， 总胆红素 146.34 μmol/L， 结合胆红素
84.64 μmol/L，钠 131.47 mmol/L，钙 1.83 mmol/L，磷
0.56 mmol/L，白介素 6 10.10 pg/mL。肾功能、心肌酶
正常。 床旁胸腹水超声：（1） 右侧胸腔积液；（2） 腹
腔积液。 全腹 CT 平扫提示肝实质密度减低，中毒坏
死可能性大。 入院诊断：（1）食入条盖盔孢菌中毒，
急性肝衰竭，凝血功能异常，血小板减低；（2） 低蛋
白血症。
1.3 救治经过

入院后根据《中国含鹅膏毒肽蘑菇中毒临床诊
断治疗专家共识》［3］，予以乙酰半胱氨酸 600 mg（每
天 1 次）口服抗氧化、水飞蓟宾 140 mg（每天 3 次）
口服拮抗鹅膏毒素摄取及抗氧化、 谷胱甘肽 2.4 g
联合多烯磷脂酰胆碱 930 mg（每天 1 次）静脉滴注
保肝、血必净 50 mL（每天 2 次）静脉滴注清除炎症
介质、血液净化［双重血浆分子吸附系统（DPMAS）+
血浆置换（PE）］及补液促代谢、营养支持、补充凝血
因子、改善凝血功能、补充人血白蛋白、稳定内环境
等对症支持治疗。患者入院后连续 9 h 无尿，全身水
肿，予以连续肾脏替代疗法（CRRT）治疗。 患者病程
中血小板计数最低 7 × 109/L（当地医院考虑不排除
肝素抗凝所致），合并凝血功能异常，先后予以输注
血小板、冷沉淀及新鲜冰冻血浆提升血小板及纠正
凝血功能异常。 先后经 3 次 PE + DPMAS + CRRT
（均予枸橼酸局部抗凝）治疗后，入院第 4 天（病程第
9 天），复查谷丙转氨酶 324.8 U/L，谷草转氨酶、乳酸

脱氢酶正常，白蛋白 32 g/L，总胆红素 193.15 μmol/L，
结合胆红素 92.51 μmol/L， 血小板计数 49 × 109/L，
腹部 CT 提示腹腔及盆腔广泛积液较前减少， 胆囊
壁、右腹区小肠壁水肿较前减轻，肝脏及双侧肾脏
肿胀较前减轻。 后于入院第 10 天转入普通病房继
续治疗，并康复出院。

2 讨论
鹅膏毒肽广泛存在于自然界的多种蘑菇中，如

鹅膏属、盔孢伞属和环柄菇属等，属于环形多肽类
毒素，主要由消化道吸收进入人体。 鹅膏毒肽化学
性质稳定，进食后不被胃酸和酶降解，毒性非常强，
LD50 为 0.2 ~ 0.6 mg/kg［4］，可导致肝、肾坏死。它的毒理
机制是高效抑制真核细胞 RNA 聚合酶Ⅱ， 抑制哺乳
动物蛋白合成，导致肝细胞和肾细胞溶解坏死［4］。 鹅
膏毒肽相对分子质量较小，约为 870.97 ~ 919.95［5］，蛋
白结合率低，与灌流器内的活性炭或树脂具有很高
的亲合力，因此除了基础的洗胃、导泻、液体复苏等
治疗外，血液净化在鹅膏毒肽中毒患者的治疗中有
着举足轻重的作用，能够显著减轻毒素对人体健康
的损害，保证患者安全度过危险期，同时改善患者
预后［6］。

本例患者鹅膏毒肽致肝衰竭诊断明确，胆红素
进行性升高，并出现胆酶分离，持续无尿，全身水
肿，有血液净化指征，笔者所在科室选择的血液净
化治疗方式为 PE + DPMAS + CRRT。 而血液净化治
疗中，抗凝方式的选择至关重要。 抗凝药物选择不
合适，抗凝剂量不足或者过量，都会对治疗效果产
生直接不利的影响。 血液净化的抗凝方式主要有肝
素抗凝、低分子肝素抗凝、无肝素抗凝及枸橼酸局
部抗凝等。 肝素、低分子肝素抗凝效果明显，但因其
可能诱发出血及血小板减少等不良反应［7］， 对肝衰
竭患者尤其是已经出现严重血小板减少的肝衰竭
患者可能造成生命危险。 本例患者在院外进行了 3
次血浆置换，均为肝素抗凝，治疗期间查血小板数
量进行性下降，最低时仅 7 × 109/L（患者入当地医
院时血小板数量正常，既往无肝脏及血液系统基础
疾病）， 到笔者所在医院时血小板计数仅 10 × 109/L，
当地医院考虑不排除肝素相关性血小板减少，同时
合并凝血功能障碍，故再次进行血液净化时，对肝
素抗凝有所顾忌。 无肝素抗凝对该类患者虽然安
全，但在缓慢、长时间的血液净化治疗（如该患者进
行的 PE + DPMAS + CRRT）中效果并不理想，发生
凝血风险高，临床开展起来比较困难。 枸橼酸抗凝
为体外抗凝，不影响体内凝血机制，对血小板数量
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也没有明显影响，可明显降低出血风险及肝素相关
性血小板减少症，而且枸橼酸在人体内代谢后可成
为正常物质，并不影响危重症患者的预后［8-11］。 但危
重症伴肝衰竭的患者代谢枸橼酸的能力较差，故对
于肝衰竭这类危重患者仍存在一定风险，如代谢紊
乱，甚至枸橼酸聚积等。 刘大为等［12］在《重症血液净
化》中指出，在有肝功能异常及休克、缺氧的患者中
应用枸橼酸抗凝是否安全，目前仍存在争议。 陈香
美［13］在《血液净化标准操作规程（2021 版）》中明确
提出枸橼酸抗凝的禁忌证为： 严重肝功能障碍、严
重低氧血症（PO2 < 60 mmHg）和/或组织灌注不足、
代谢性碱中毒及高钠血症的患者，禁用枸橼酸局部
抗凝，但存在明确的活动性出血性疾病、明显出血
倾向、合并肝素诱发的血小板减少症，活化部分凝
血活酶时间（APTT）、血浆凝血酶原时间（PT）明显
延长和国际标准化比值（INR）显著增加的患者，推
荐枸橼酸局部抗凝。 Slowinski 等［14］在研究中纳入了
133 例使用枸橼酸抗凝连续性静脉-静脉血液透析
（CVVHD）治疗的患者，并根据血浆胆红素基线水平
将其分为肝功能正常组（48 例）、 轻度肝衰组（43
例）及重度肝衰组（42 例），结果发现 3 组患者中，严
重酸中毒、碱中毒、低钙血症及高钙血症的发生率
并无统计学差异（P > 0.05），仅有 3 例患者出现枸
橼酸代谢异常的表现，滤器使用时间达到 72 h 的比
例超过了 96%。 因此，他们认为，枸橼酸局部抗凝在
肝衰竭患者中使用是安全的。 Kramer 等［15］研究也发
现，危重症伴肝衰竭的患者仍具有一定程度的枸橼
酸代谢能力，因此枸橼酸抗凝在肝衰竭患者中的应
用仍存在一定优势。 急性肾损伤合并肝硬化或肝衰
竭患者在行肾脏替代治疗或人工肝治疗时，枸橼酸
抗凝具有较好的可行性及安全性［11］。 最终本次治疗
选择了枸橼酸局部抗凝，治疗过程中严密监测血气
分析、 血清总钙及离子钙浓度及肝肾功能等指标，
未发生枸橼酸聚积，也未加重肝脏损害。

综上所述，本例患者出现肝衰竭合并凝血功能
障碍、血小板严重减少，采用了双重血浆分子吸附
系统（DPMAS）+ 血浆置换（PE）+ 连续肾脏替代疗
法（CRRT）的血液净化治疗方式，治疗时间长，为避
免管路凝血及血栓形成， 保证血液净化的顺利进
行，需进行抗凝治疗。 因此，合适的抗凝方式是保证
血液净化得以顺利实施的重要条件之一。 对肝衰竭
患者进行血液净化时，面对肝素抗凝出血高风险和
枸橼酸代谢障碍的两难选择，可尝试突破枸橼酸禁
忌证的限制，适当放宽指征，权衡利弊，选择一种既
能达到抗凝效果，又能保证患者安全的有效抗凝方式。
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