
· 386 · 中国疼痛医学杂志 Chinese Journal of Pain Medicine 2021, 27 (5)

doi:10.3969/j.issn.1006-9852.2021.05.014

利多卡因凝胶贴膏联合加巴喷丁治疗
带状疱疹后神经痛
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带状疱疹后神经痛 (post herpetic neuralgia, PHN) 
定义为带状疱疹 (herpes zoster, HZ) 皮疹愈合后持

续 1 个月及以上的疼痛，是带状疱疹最常见的并发

症 [1]。PHN 为剧烈疼痛，疼痛性质多样，如烧灼、

刀割、电击、紧束感等，多伴有痛觉过敏和疼痛异

常。好发于中老年人，常进展为难治性神经病理性

疼痛。50 岁以上的带状疱疹神经痛病人发生 PHN
的概率为 40%，而 70 岁以上的发生率高达 75%  [2]。

PHN 的疼痛剧烈、病程长，而各种治疗的不良反应

及长期沉重的经济负担更使病人苦不堪言 [3]。目前

国内外针对 PHN 的治疗方法主要有药物治疗、物

理治疗（常用经皮神经电刺激和超激光治疗）、神

经阻滞术、神经脉冲射频调节、脊髓电刺激、鞘内

给药等 [4]。目前临床常采用神经脉冲射频调节治疗

PHN，发现有些病人短期疗效可，但易复发。脊髓

电刺激、鞘内给药对顽固性疼痛治疗好，但是创伤

大、费用高，可能会发生脑脊液漏、感染等并发症。

尤其对于老年病人自身身体机能退化，且多合并其

他基础性疾病，对有创治疗的耐受性差。为此，我

科采用利多卡因凝胶贴膏联合口服加巴喷丁用于治

疗 PHN 取得了较好地效果。

方    法

1. 一般资料

本研究经解放军第 970 医院伦理委员会批准，

选择 2018 年 12 月至 2019 年 5 月我科就诊的带状

疱疹后神经痛 50 岁以上病人 80 例，采用数字表法

随机分为试验组（T 组）和对照组（C 组），每组

40 例。T 组男性 22 人，女性 18 人。C 组男性 16 人，

女性 24 人，两组病人一般资料比较差异无统计学

意义（见表 1）。

纳入标准：①入院前视觉模拟评分法 (visual 

analogue scale, VAS) 评分≥ 5；②出现神经痛时间

超过 1 月；③年龄 50～80 岁，可按时复诊，保持

联系；④疱疹发生部位于胸背部、腹部区域；⑤无

其他器质性疾病；⑥无药物过敏史；⑦入组病人持

续观察 60 天。

排除标准：①发热体温≥ 37.2 ℃；②既往有精

神病史；③既往有阿片类或安定类药物滥用史；④

既往有皮肤瘙痒病史或过敏体质；⑤皮肤有破损或

疱疹未消除；⑥既往有酰胺类局麻药过敏史。

2. 治疗方法

对照组（C 组）：采用加巴喷丁胶囊（剂量每

粒 0.1 g，江苏恒瑞医药股份有限公司，国药准字

H20030662），第 1 日：晚上口服 0.3 g，如耐受，

第 2 日早晚各口服 0.3 g，第 3 日早午晚各口服 0.3 g，
若疼痛缓解（疼痛不影响夜间睡眠，VAS ≤ 3 分，

可视为疼痛缓解），此后以此剂量维持，若疼痛不

缓解（疼痛影响夜间睡眠，VAS ≥ 4 分，可视为疼

痛不缓解），根据病人的临床疼痛缓解程度及耐受

情况适当调整用药量，可将每日 3 次剂量逐渐增加

0.1～0.3 g，最大剂量为每日 1.8 g。若加量过程中

病人疼痛明显缓解，则以此量维持。

试验组（T 组）：在对照组基础上加利多卡

因凝胶贴膏（北京泰德制药有限公司，国药准字 
H20180007），初始为 1 贴（含利多卡因 700 mg 面
积 14.0 cm ×10.0 cm），12 h 后撕掉，间歇 12 h 后

可再次局部贴敷（若疼痛面积较大可将贴膏剪成小

块，重点疼痛部位局部贴敷），连续使用 14 天。

若治疗及观察中以上两组病人出现爆发痛或疼

痛缓解不明显可临时加服氨酚曲马多镇痛，用药 1
周，若仍不缓解，则该病人被剔除试验，改换其他

治疗方法。若在 60 天后病人疼痛稳定且减轻基础

上，可逐渐减少加巴喷丁使用量直至停药。若 60
天后病人疼痛仍不缓解或疼痛仍影响病人日常生活
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(VAS ≥ 4)可重复给予病人利多卡因凝胶贴膏治疗，

或给予病人脉冲射频、脊髓电刺激等有创治疗进行

干预。

3. 观察指标

随访记录病人疼痛程度、用药剂量，不良反应、

合并用药情况及病人满意度。记录病人入组前、治

疗 7 天后、14 天后、21 天后、30 天后、60 天后的

VAS、睡眠质量评分 (quality of sleep, QS)、加巴喷

丁使用量、病人总体满意度及药物的不良反应（局

麻药中毒、头晕、嗜睡、胃肠道反应、皮肤反应等）。

根据病人 VAS 来评判病人疼痛程度变化（0 代表无

痛，10 表示最痛）。根据睡眠质量评分来评判病人

睡眠质量变化，采用向病人提问“昨晚睡得如何？”

的方式来进行评定，0 分表示非常好，1 分表示好，

2 分表示一般，3 分表示差，4 分表示很差。病人总

体满意度来评判病人对治疗的满意度情况，由病人

及家属做出综合评定分为：很满意、满意、一般、

不满意。

4. 统计学分析

采用 SPSS 26.0 软件进行统计分析，计量数据

均采用均数 ± 标准差 ( x±SD) 表示，组间比较采

用 t 检验，组内比较采用重复测量的方差分析；计

数资料用率（%）来表示，采用 X 2 进行检验，P < 0.05
为差异有统计学意义。

结    果

1. 两组病人疼痛治疗情况比较  
所有参与治疗的病人 C 组 1 例因失去联系退出

试验，对照组中有 3 人使用氨酚曲马多来缓解疼痛

共 13 次，疼痛可缓解。79 名病人均可以配合完成

治疗。T 组病人在 30 天前疼痛缓解程度明显优于 C
组 (P < 0.05)，在 30～60 天病人疼痛缓解程度结果

无明显差异；两组病人在治疗后 7 天、14 天、21 天、

30 天及 60 天，VAS 均明显低于治疗前，差异有统

计学意义（P < 0.05，见表 2）。治疗后，T 组病人

睡眠质量明显高于 C 组病人（P < 0.05，见表 3）。

同时 T 组加巴喷丁用药量明显低于 C 组（P < 0.05，
见表 4）。C 组病人中有 3 例发生头晕，1 例发生嗜

睡；T组病人中有 1例发生头晕，1 例发生皮肤反应，

两组差异具有统计学意义（P < 0.05，见表 5）。

2. 病人满意度 
C 组病人治疗后总体满意率为 82.1%，T 组

病人治疗后总体满意率为 92.5%，参与试验病人

治疗总体满意率达 87.3%，两组差异具有统计学

意义 (P < 0.05) 。

讨    论

PHN 是临床上常见的一种难治性神经病理性

疼痛。PHN 的发病机制目前尚不清楚，从神经病理

学方面研究发现带状疱疹急性炎症对神经系统的破

坏，导致外周及中枢的神经发生病变、皮损区的感

受器变性导致中枢异常的突触再生及痛觉过敏 [5]。

PHN 的发生机制可能与外周敏化、中枢敏化、炎性

反应、去传入等有关 [6~9]。感觉神经损伤诱导初级

感觉神经元发生生理学、神经化学等的变化，引起

外周伤害性感受器敏化，放大其传入的神经信号，

并可影响邻近未损伤的神经元，这些生理病理改变

引起外周敏化。脊髓及脊髓以上痛觉相关神经元的

表 1 两组病人一般情况比较 ( x±SD, n  = 40)
组别 年龄（岁） 体重 (kg) 疼痛时间（月） 治疗前 VAS

对照组（C 组） 66.4±11.3 63.6±7.8 2.6±0.7 6.9±1.6

试验组（T 组） 67.6±11.5 64.2±8.5 2.5±0.6 7.0±1.5

表 2 两组病人各时段疼痛程度 VAS 评分比较 ( x±SD)
组别 治疗前 7 天 14 天 21 天 30 天 60 天

对照组（C 组）(n  = 39) 6.9±1.6 6.8±1.10# 5.3±1.0# 4.4±0.9# 3.4±0.4 △ 3.0±0.2 △

试验组（T 组）(n  = 40) 7.0±1.5 4.5±1.17*# 3.4±1.1*# 3.2±1.0*# 3.1±1.1* △ 2.9±0.3* △

*P < 0.05，与对照组相比；#P < 0.05，与治疗前相比；△P > 0.05，与对照组相比

表 3 两组病人睡眠质量 QS 评分比较 ( x±SD)
组别 治疗前 7 天 14 天 21 天 30 天 60 天

对照组（C 组）(n  = 39) 3.2±0.3 2.2±0.2# 2.0±0.1# 1.6±0.1# 1.0±0.1# 0.9±0.1#

试验组（T 组）(n  = 40) 2.3±0.2 1.9±0.1*# 1.5±0.2*# 0.9±0.1*# 0.4±0.1*# 0.2±0.1*#

*P < 0.05，与对照组相比；#P < 0.05，与治疗前相比
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兴奋性异常升高或突触传递增强，从而放大疼痛信

号的传递，包括神经元的自发性放电活动增多，感

受域扩大、对外界刺激阈值降低、对阀上刺激反应

性增强等病理生理过程。脊髓及脊髓以上水平神经

结构和功能改变，包括电压门控钙离子通道 α2-δ 亚

基及钠离子通道表达上调、抑制性神经元功能下降、

支持细胞坏死等，这些生理病理改变引起中枢敏化。

PHN 的病人往往伴有情感、睡眠及生活质量的

损害。研究发现大于 40% 的病人伴有中重度抑郁、

睡眠障碍及其他日常生活的中重度干扰 [1]，约 45%
的病人生活及情感受到中重度干扰，表现为焦虑、

抑郁、烦躁等，疼痛严重时约60%病人有自杀想法 [10]。

PHN 病人的疼痛改善后，睡眠质量及精神状态均得

到改善，抑郁状态也可减轻，对疼痛的耐受性更好，

病人生活质量也得到了一定提高。

PHN 治疗应尽早、足量、足疗程及联合治疗。

临床上治疗医师一直在探索不同技术来缓解病人疼

痛，许多病人的治疗可能是一个长期的过程 [11]，需

要为病人提供一个简单易于接受的方式来缓解病人

的疼痛，因此药物治疗仍为缓解 PHN 的重要手段。

本研究选取年龄为 50～80 岁，带状疱疹后疼痛超

过 1 月，发病部位于胸背部或腹部的病人，这些病

人迫切需要一种简单易于接受的镇痛方式来缓解疼

痛。利多卡因凝胶贴膏仅需在病人疼痛区域局部贴

敷即可，无痛苦、无损伤、大部分病人可接受。

本研究中采用利多卡因凝胶贴膏联合加巴喷

丁治疗 PHN，主要与两种药物作用机制有关。临

床试验发现疼痛的产生与钠通道及钙通道的改变

有关 [12,13]。利多卡因可结合钠通道受体 α 亚单位特

定区域而阻断电压门控钠通道开放，减少钠离子内

流所引起的细胞膜去极化，使钠通道发生可逆性构

象变化，从而抑制钠通道的活动，进而减轻 PHN
病人的外周敏化。加巴喷丁则可与电压门控钙离子

通道 (VGCC) 的 α2-δ 亚基结合，抑制神经元细胞的

钙离子内流，减少兴奋性神经递质的过度释放，进

而可减轻 PHN 病人的痛觉过敏及中枢敏化。因此，

本研究选用利多卡因凝胶贴膏联合加巴喷丁用于

PHN病人的治疗，两者联合应用既能抑制外周敏化，

又能抑制中枢敏化，比单一使用效果更好。另外，

利多卡因还可以刺激抗炎细胞因子的分泌并阻断组

织损伤部位的神经传递，从而减轻神经源性炎症。

利多卡因凝胶贴膏外用于带状疱疹后疼痛区域，比

局部涂抹利多卡因乳膏或皮下利多卡因注射，临床

释放稳定，病人未见局麻药中毒情况，且临床上疗

效持续时间长，皮肤不良反应发生率低，临床应用

较为方便 [14,15]。

本研究在观察 60 天后，两组 PHN 病人的疼痛

均可缓解，联合使用利多卡因凝胶贴膏效果更好，

病人总体满意率更高，同时加巴喷丁使用量相比

对照组明显减少。其中两组病人疼痛 VAS 评分在

30～60 天无明显差异，可能与 T 组中利多卡因凝

胶贴膏抑制外周敏化并预防了中枢敏化使病人疼痛

处于较低的水平有关。虽然两组病人 VAS 评分无差

异在可耐受的范围内，但 C 组加巴喷丁的使用剂量

明显高于 T 组，若适当增加 T 组加巴喷丁剂量，T
组病人 VAS 评分会进一步减低。

本研究中病人除 C 组 1 例因失去联系退出试验

外，其余病人均可配合完成试验。本研究中出现的

不良反应主要以头晕、嗜睡、皮肤反应为主，无病

人因不良反应而停药。使用加巴喷丁时出现的头晕、

嗜睡等不良反应主要表现在用药早期，只要从小剂

量开始，缓慢增加用药剂量，病人一般情况下都能

耐受。T组中有 1例病人局部贴敷后出现皮肤瘙痒，

未见皮疹，经给予局部涂抹炉甘石后病人症状缓解，

可继续参加临床试验。

本研究结果表明，利多卡因凝胶贴膏联合加巴

喷丁对于中重度带状疱疹后神经痛镇痛效果较好，

可显著降低病人加巴喷丁的使用量及不良反应的发

生率、缩短病程、加速病人康复、提高病人生活质量、

远期疗效好，可在临床推广使用。

表 4 两组病人加巴喷丁使用量情况 (g/d, x±SD)
组别 7 天 14 天 21 天 30 天 60 天

对照组（C 组）(n  = 39) 1.44±0.32 1.41±0.27 1.32±0.29 1.28±0.23 1.23±0.17

试验组（T 组）(n  = 40) 1.27±0.21* 1.08±0.23* 0.93±0.21* 0.85±0.12* 0.63±0.11*

*P < 0.05，与对照组相比

表 5 不良反应比较 (n , %)
组别 头晕 嗜睡 皮肤反应 局麻药中毒 合计

对照组（C 组）(n  = 39) 3 (7.7%) 1 (2.6%) 0 (0%) 0 (0%) 10.3%

试验组（T 组）(n  = 40) 1 (2.5%) 0 (0%) 1 (2.5%) 0 (0%)       5%*

*P < 0.05，与对照组相比
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