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　　[摘要]　目的:观察徐州及周边地区蝮蛇咬伤患者中季德胜蛇药片联合氨酚曲马多的临床效果。方法:回顾

性分析2019年5月至2023年9月在徐州市中心医院急诊病房住院的244例蝮蛇咬伤患者的病例资料,根据治

疗方法分为季德胜蛇药片联合氨酚曲马多组(A 组,114例)与单用季德胜蛇药片组(B组,130例)。主要观察

2组住院时间和疼痛消退时间,同时观察2组治疗前、治疗第1天及第3天的疼痛评分、白细胞介素6(IL-6)、超敏

C-反应蛋白(hs-CRP)、白细胞计数(WBC)、中性粒细胞百分比变化,以及不良反应和补救镇痛发生率。结果:244
例患者分属徐州市80例(32.8%),宿州市84例(34.4%),淮北市42例(17.2%),宿迁市38例(15.6%)。A 组

和B组间性别、年龄、体重指数、基础疾病、咬伤部位、咬伤严重评分、治疗前的疼痛评分、治疗前hs-CRP、治疗前

IL-6、治疗前 WBC、治疗前中性粒细胞百分比比较,差异均无统计学意义。A 组疼痛消退时间、住院时间较 B组

明显缩短,差异有统计学意义(P<0.05)。治疗第1天,A组疼痛评分、IL-6水平较B组明显下降,差异有统计学

意义(P<0.05);治疗第3天,A组和B组的疼痛评分、IL-6水平较治疗前均明显下降,但2组间差异无统计学意

义。治疗第1天,A组hs-CRP、WBC、中性粒细胞百分比较B组明显下降,差异有统计学意义(P<0.05);治疗第

3天,A组和B组间hs-CRP、WBC、中性粒细胞百分比差异无统计学意义。2组均未见不良反应,A 组补救镇痛

2例(1.8%),B组补救镇痛14例(10.8%),2组比较差异有统计学意义(P<0.05)。结论:中成药季德胜蛇药片

联合西药氨酚曲马多方案能够显著减轻蝮蛇咬伤患者的疼痛程度,缩短住院时间,有利于患者快速康复,值得在

临床进一步推广应用。
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Abstract　Objective:ToobservetheclinicaleffectofJiDeshengsnaketabletscombinedwithaminophenol
tramadolinpatientsbypitviperbitesinXuzhouanditssurroundingareas.Methods:Theclinicaldataof244pit
viperbitepatientshospitalizedintheemergencywardofXuzhouCentralHospitalfrom May2019toSeptember
2023wereretrospectivelyanalyzed.PatientsweredividedintothegroupofJiDeshengsnaketabletcombinedwith
aminophenoltramadol(GroupA,114cases)andthegroupofJiDeshengsnaketabletalone(GroupB,130cases).
Themainobservation wasthecomparisonofhospitalizationtimeandpainsubsidencetimebetweenthetwo
groups.Atthesametime,thepainscores,interleukin-6(IL-6),high-sensitivityC-reactiveprotein(hs-CRP),

whitebloodcellcount(WBC),percentagechangeinneutrophilcountbeforetreatment,onthefirstdayoftreat-
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ment,andonthethirddayoftreatment,aswellastheoccurrenceratesofadverseeventsandtheneedforremedi-
alanalgesiainbothgroupswereobserved.Results:The244patientsbelongedto80cases(32.8%)inXuzhouCit-
y,84cases(34.4%)inSuzhouCity,42cases(17.2%)inHuaibeiCity,and38cases(15.6%)inSuqianCity.
Therewerenosignificantdifferencesingender,age,bodymassindex,underlyingdisease,bitesite,biteseverity
score,pre-treatmentpainscore,pre-treatmenths-CRP,pre-treatmentIL-6,pre-treatmentWBC,andpre-treat-
mentneutrophilpercentagebetweenthetwogroups.Painsubsidencetimeandhospitalizationtimeweresignifi-
cantlyshorteringroupAcomparedwithgroupB,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).On
thefirstdayoftreatment,thepainscoreandIL-6ofgroupAsignificantlydecreasedcomparedwithgroupB,and
thedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Onthethirddayoftreatment,thepainscoresandIL-6of
bothgroupAandgroupBsignificantlydecreasedcomparedwiththepre-treatmentperiod,andtherewasnosig-
nificantdifferencebetweenthetwogroups.ComparedwithgroupB,thelevelofhs-CRP,WBC,neutrophilper-
centageexpressionsignificantlydecreasedingroupAonthefirstdayoftreatment,andthedifferencewasstatisti-
callysignificant(P<0.05).Onthethirddayoftreatment,therewasnosignificantdifferenceinthelevelofhs-
CRP,WBC,andneutrophilpercentageexpressionbetweengroupAandgroupB.Noadverseeventswereoc-
curredinbothgroups.Therewas2case(1.8%)ofremedialanalgesiaingroupAand14cases(10.8%)ofreme-
dialanalgesiaingroupB,andthedifferencewasstatisticallysignificant(P<0.05).Conclusion:Theregimenof
ChinesepatentmedicineJiDeshengsnaketabletscombinedwithwesternmedicineaminophenoltramadolcansig-
nificantlyalleviatethepainandshortenthehospitalstayofpatientswithpitviperbites.Thisisbeneficialforthe
rapidrecoveryofpatientsandisworthyoffurtherclinicalpromotionandapplication.

Keywords　pitviperbites;epidemiology;JiDeshengsnaketablets;aminophenoltramadol;clinicaleffect

　　毒蛇咬伤通常具有明显的地域性和季节性,人
被不同种类毒蛇咬伤后病情发展不一,严重者可出

现全身中毒反应症状甚至导致死亡。徐州地区位

于江苏省西北部、苏鲁豫皖4省交界处,是鲁南丘

陵南缘、华北平原东南部两种地形的结合部。徐州

气候属暖温带半湿润季风气候,该季候主要特点是

四季之中春秋季短、冬夏季长、夏季高温多雨。根

据我国相关动物学调查研究表明,长江流域以北毒

蛇种类较为单一,主要以蝮蛇为主[1]。蝮蛇毒是神

经和血循环毒等多种毒素的混合毒,被蝮蛇咬伤后

通常起病急骤、病情进展快,主要临床表现为患肢

肿胀和剧烈疼痛等[2]。
徐州市中心医院急诊科是淮海地区最大的毒

蛇咬伤救治中心,承担着徐州及周边地区绝大部分

毒蛇咬伤患者的救治工作。注射抗蝮蛇毒血清联

合中成药季德胜蛇药片内服外敷是目前我院治疗

蝮蛇咬伤常规且有效的临床用药方案。大量临床

研究已证实季德胜蛇药片在治疗蛇咬伤患者中有

着独特的疗效,其对咬伤部位的消肿镇痛效果良

好[3-5],但在临床救治过程中发现该方案效果有时

欠佳,须加用氨酚曲马多联合治疗,但两种方案的

临床效果评价不一。因此,本研究回顾性分析这两

种治疗方案对徐州及周边地区蝮蛇咬伤患者消肿

镇痛的临床效果,现将结果报告如下。
1　资料与方法

1.1　资料

回顾性分析2019年5月至2023年9月在徐

州市中心医院急诊病房收治的蝮蛇咬伤患者的病

例资料244例,根据治疗方法分为季德胜蛇药片联

合氨酚曲马多组(A 组,114例)与单用季德胜蛇药

片组(B组,130例)。本研究已获得徐州市中心医

院伦理委员会批准(审批号:XZXY-LK-20231029-
0168)和 中 国 临 床 试 验 中 心 注 册 (注 册 号:
ChiCTR2300077248)。
1.2　诊断标准

符合《外科学》及《毒蛇致伤临床诊治专家共

识》中蝮蛇咬伤的相关诊断标准[6]:有明确的蝮蛇

咬伤病史(时间、地点、咬伤部位):局部症状为一般

有牙痕2个,间距较小,深而清晰,伤口出血不多,
有刺痛及麻木感,伤肢肿胀严重,伤口附近可有大

小不等血、水疱,破溃后组织溃烂,产生炎性溃疡,
常伴有淋巴结肿痛;全身症状为一般伤后1~6h
出现头晕头痛或有发热、视力模糊、复视、眼睑下

垂、伤肢活动障碍、张口困难、颈强、全身肌肉酸痛、
呼吸困难、尿少或尿闭、出现酱油样尿等。
1.3　纳入标准

①符合蝮蛇咬伤的相关 诊 断 标 准;② 年 龄

18~80岁;③4h内就诊的住院患者;④未在院外

进行处理;⑤未合并明显脏器功能损害。
1.4　排除标准

①临床分型属于危重型患者;②合并其他原因

导致的肢体肿痛者;③对本研究所用的药物存在过

敏、禁忌证者;④蝮蛇咬伤后局部出现溃烂、感染

者;⑤合并重要脏器功能不全、肿瘤、凝血功能异

常、血液系统疾病或精神疾病患者;⑥体重<40kg
或>100kg;⑦合并急慢性感染性疾病者;⑧妊娠

或哺乳期女性。
1.5　治疗方法

1.5.1　抗蝮蛇血清治疗　①伤口局部采用碘伏消

毒;②抗蝮蛇血清6000U 进行皮试,阴性者予以
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0.9%氯化钠250mL+抗蝮蛇血清6000U 静脉

滴注1次;血清过敏者予以脱敏疗法处理;③破伤

风免疫球蛋白250IU 臀部肌注1次;④根据患者

实际情况,适当补充能量、维生素,纠正水、电解质

紊乱。
1.5.2　消肿镇痛治疗　①A 组(季德胜蛇药片联

合氨酚曲马多组):口服季德胜蛇药片,首次口服

20片,之后每隔6h口服10片。氨酚曲马多(对乙

酰氨基酚325mg,盐酸曲马多37.5mg)每隔8h
口服1片。②B组(单用季德胜蛇药片组):口服季

德胜蛇药片,首次口服20片,之后每隔6h口服10
片。③补救镇痛方式:当入院接受治疗72h内数

字评分法(NRS)评分≥5时,追加口服氨酚曲马多

1片或静脉滴注氟比洛芬酯50mg。
1.6　观察指标

①主要观察指标:比较2组住院时间和疼痛消

退时间。②次要观察指标:比较2组疼痛相关评估

指标,疼痛评分采用 NRS,根据疼痛情况分为0~
10分,1~3分为轻度疼痛,4~7分为中度疼痛,
8~10为重度疼痛;比较2组治疗前后白细胞介素

6(IL-6)表达水平;比较2组炎症相关评估指标,包
括 超 敏 C-反 应 蛋 白 (hs-CRP)、白 细 胞 计 数

(WBC)、中性粒细胞百分比。③比较2组不良反

应及补救镇痛发生率。
1.7　出院标准

全身和局部症状基本消失,伤口基本愈合,伤
肢功能恢复。
1.8　统计学处理

采用SPSS23.0软件进行统计学分析。所有

计量资料均符合正态分布,以 ■X±S 表示,两组间

比较采用独立样本t检验;计数资料以例(%)表
示,两组间比较采用χ2 检验。以P<0.05为差异

有统计学意义。
2　结果

2.1　2组流行病学调查及一般资料比较

244例患者分属徐州市80例(32.8%)、宿州

市84例(34.4%)、淮北市42例(17.2%)、宿迁市

38例(15.6%)。2组患者间性别、年龄、体重指数、
基础疾病、咬伤部位、咬伤严重评分比较,差异均无

统计学意义(P>0.05),见表1。
2.2　2组主要观察指标比较

A组疼痛消退时间为(4.5±1.9)d,较B组的

(5.6±1.7)d明显缩短,差异有统计学意义(P<
0.01)。A组住院时间为(5.7±2.0)d,较 B组的

(6.5±1.8)d明显缩短,差异有统计学意义(P<
0.05),见图1。
2.3　2组次要观察指标比较

2.3.1　疼痛相关评估指标　治疗前 A 组 NRS评

分为(6.4±2.2),与B组的(6.1±2.5)比较差异无

统计学意义;治疗第1天,A组 NRS评分为(3.5±
1.6),较B组的(4.2±1.4)明显下降,差异有统计

学意义(P<0.05);治疗第3天,A 组 NRS评分为

(1.6±1.5),B组为(2.1±1.9),2组 NRS评分较

治疗前均明显下降,但2组间差异无统计学意义,
见图2。

表1　2组患者基线资料比较

指标 A组(114例) B组(130例)

男∶女/例 64∶50 76∶54
年龄/岁 57.8±13.2 53.2±12.3
体重指数/(kg/m2) 26.1±2.5 25.9±2.4
基础疾病/例(%)

　高血压 18(15.8) 20(15.4)

　糖尿病 16(14.0) 14(10.8)

　冠心病 　4(3.5) 　8(6.2)

咬伤部位/例(%)

　上肢 46(40.4) 56(43.1)

　下肢 68(59.6) 74(56.9)

SSS评分△ 1.96 2.01

　　△ 咬伤严重评分采用蛇咬伤严重度评分量表(snakebite
severityscale,SSS),轻度0~3分,中度4~7分,重度8~
20分。

与 A组比较,1)P<0.05,2)P<0.001。
图1　2组患者主要观察指标比较

与同期 A组比较,1)P<0.05。
图2　2组患者治疗前后疼痛评分比较

2.3.2　治疗前后IL-6表达水平　治疗前 A 组

IL-6水平为(8.3±2.6)pg/mL,与 B组的(8.5±
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2.7)pg/mL比较差异无统计学意义;治疗第1天,
A组IL-6水平为(5.3±1.7)pg/mL,较 B 组的

(5.8±1.8)pg/mL明显下降,差异有统计学意义

(P<0.05);治疗第3天,A 组IL-6水平为(2.5±
1.3)pg/mL,B组为(2.7±1.6)pg/mL,2组IL-6
水平较治疗前均明显下降,但2组间差异无统计学

意义,见图3。

与同期 A组比较,1)P<0.05。
图3　2组患者治疗前后IL-6水平比较

2.3.3　炎症相关评估指标　治疗前 A组hs-CRP
水平为(3.9±2.0)mg/L,与B组的(4.0±2.9)mg/L
比较差异无统计学意义;治疗第1天,A组hs-CRP
水平为(4.0±2.8)mg/L,较B组的(5.0±2.5)mg/L
明显 降 低,差 异 有 统 计 学 意 义 (P <0.05);
治疗第3天,A组hs-CRP水平为(3.2±1.9)mg/L,
B组为(3.4±1.5)mg/L,2组hs-CRP水平较治疗

前均 明 显 下 降,但 2 组 间 差 异 无 统 计 学 意 义,
见图4。

与同期 A组比较,1)P<0.05。
图4　2组患者治疗前后hs-CRP水平比较

治疗前 A组 WBC为(6.3±1.4)×109/L,与
B组的(6.4±1.5)×109/L比较差异无统计学意

义;治疗第1天,A 组 WBC为(8.6±1.8)×109/
L,较B组的(9.1±1.6)×109/L明显降低,差异有

统计学意义(P<0.05);治疗第3天,A组 WBC为

(5.3±1.7)×109/L,B组为(5.7±1.8)×109/L,
2组 WBC较治疗前均明显下降,但2组间差异无

统计学意义,见图5。

与同期 A组比较,1)P<0.05。
图5　2组患者治疗前后 WBC比较

治疗前 A 组中性粒细胞百分比为 (70.2±
9.7)%,与B组的(71.3±8.9)%比较差异无统计

学意义;治疗第1天,A 组中性粒细胞百分比为

(81.3±10.7)%,较B组的(84.5±9.5)%明显降

低,差异有统计学意义(P<0.05);治疗第3天,A
组中性粒细胞百分比为(65.5±8.7)%,B 组为

(67.6±9.2)%,2组中性粒细胞百分比较治疗前

均明显下降,但2组间差异无统计学意义,见图6。

与同期 A组比较,1)P<0.05。
图6　2组患者治疗前后中性粒细胞百分比比较

2.4　2组不良反应及补救镇痛发生率比较

2组 均 未 见 不 良 反 应,A 组 补 救 镇 痛 2 例

(1.8%),B组补救镇痛14例(10.8%),2组比较差

异有统计学意义(P<0.05)。
3　讨论

2019年世界卫生组织发布的《蛇咬伤中毒:预
防和控制战略》显示,全球每年蛇咬伤中毒约有

270万人,每年导致约10万人死亡[7-8]。据统计目

前我国有毒蛇80多种,各省分布不同,其中常见且

危害大的剧毒蛇10余种,主要集中在长江以南地

区[9]。蝮蛇作为剧毒蛇之一,是长江以北地区的主

要毒蛇类型。徐州位于四省交界处,与安徽省的宿

州市、淮北市相邻,行车路程不超过3h。本研究统

计了近5年来就诊于我院急诊科蝮蛇咬伤患者的

地域分布,结果显示安徽省宿州市、安徽省淮北市、
江苏省宿迁市均有就诊患者,其中安徽省宿州市的

患者最多,这与地理位置及交通便利性有关。
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轻症蝮蛇咬伤患者主要表现为创口肿胀及剧

痛。相关动物实验证实蛇毒可以诱导体内炎症产

生,释放多种炎症介质,早期增加血管通透性,同时

释放5-羟色胺和组胺等介质[10]。季德胜蛇药片是

由蜈蚣、蟾酥皮、地锦草、七叶一枝花等多种具有解

毒、镇痛、消肿、散结功效的药物组成,相关研究表

明蟾酥皮、蜈蚣等药物具有较好的抗炎、止痛效果,
使炎症因子表达下调,抑制痛觉过敏,有助于降低

伤口肿胀及疼痛程度[11-12]。氨酚曲马多片由对乙

酰氨基酚和盐酸曲马多组成,是一种复方镇痛药

物,对中重度疼痛具有良好的镇痛效果,且不良反

应发生少,是临床常用的镇痛药物,其主要通过对

乙酰氨基酚抑制中枢神经系统前列腺素的合成和

盐酸曲马多作用于μ-阿片受体,抑制5-羟色胺重吸

收摄取,以此达到镇痛的效果[13]。本研究分析发

现季德胜蛇药片联合氨酚曲马多组的疼痛消退时

间较单用季德胜蛇药片明显缩短,表明联合使用氨

酚曲马多治疗效果优于单用季德胜蛇药片。联合

氨酚曲马多组患者的住院时间也较单用季德胜蛇

药片组短,表明季德胜蛇药片联合氨酚曲马多能迅

速控制炎症反应,加速肿胀消退,促进疾病痊愈。
本研究还发现蝮蛇咬伤患者的疼痛多为中重

度疼痛,这与既往文献研究相一致[14-15]。与单独给

予季德胜蛇药片治疗组比较,季德胜蛇药片联合氨

酚曲马多组患者治疗后第1天疼痛评分较低且差

异有统计学意义,表明其临床镇痛效果更优;治疗

后第3天疼痛评分2组虽差异无统计学意义,但季

德胜蛇药片联合氨酚曲马多组患者评分仍较低,表
明两种用药方案均有效,患者病情趋于稳定。IL-6
是一种多效性促炎细胞因子,参与炎症的起始和调

节,当血清中浓度增加时,预示着疼痛与炎性反应

的发生[16]。本研究发现2组患者治疗前IL-6水平

均较高,表明蝮蛇咬伤患者起始阶段的疼痛程度与

炎症表达水平相关;与单独给予季德胜蛇药片治疗

组比较,季德胜蛇药片联合氨酚曲马多组治疗第

1天IL-6表达水平明显降低,表明其镇痛及抗炎效

果更佳;治疗第3天2组IL-6表达水平均明显下

降,但2组差异无统计学意义。同时,本研究还发

现与单用季德胜蛇药片组比较,季德胜蛇药片联合

氨酚曲马多组的补救镇痛率较低且差异有统计学

意义,进一步提示季德胜蛇药片联合氨酚曲马多用

药方案的临床效果更优。
相关研究已证实当蛇毒进入机体后会引起炎

症反应,导致血清中 CRP、IL-6、WBC、中性粒细胞

等炎症因子水平升高,其升高程度与机体炎症反应

强度、病情严重程度呈正相关[17]。其中 CRP贯穿

机体炎症反应的全程,其水平高低能够直接反映炎

症表达程度和间接反映病情严重程度。本研究分

析发现hs-CRP、WBC及中性粒细胞百分比在被咬

伤后第1天呈上升趋势,第3天下降至初始水平,
这与既往相关文献报道一致。另外,本研究还发现

hs-CRP、WBC及中性粒细胞百分比在单用季德胜

蛇药片组第1天较联合氨酚曲马多组明显上升且

差异有统计学意义,提示联合氨酚曲马多能在患者

病情早期迅速抑制炎症反应,有利于患者病情的

控制。
本研究存在一定的局限性。本研究是一项单

中心回顾性研究,样本量较小,同时只分析到患者

治疗后3天的疼痛评分和 CRP变化,未进行更长

时间的观察和随访,这可能会使相关结果产生偏

差。未来需要开展多中心、大样本、前瞻性、随机对

照试验,探讨蝮蛇咬伤患者理想的临床治疗用药

方案。
综上所述,中成药季德胜蛇药片联合西药氨酚

曲马多方案能够显著减轻蝮蛇咬伤患者的疼痛程

度,缩短住院时间,有利于患者快速康复,值得在临

床进一步推广。
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