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化疗后合并急性带状疱疹神经痛 *
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急性期带状疱疹相关性疼痛 (zoster associated 
pain, ZAP) 是由隐性感染后潜伏在体内的水痘-带
状疱疹病毒被重新激活，导致相应的感觉神经节受

到损害或破坏形成的神经病理性疼痛。早期有效的

干预治疗可以减少 ZAP 的发生。随着恶性肿瘤病

人化疗增多，导致机体免疫力下降，带状疱疹病

人发生率有逐渐上升趋势 [1]。在北美、欧洲和亚太

地区普通人群和肿瘤病人带状疱疹与带状疱疹后

神经痛 (postheptic neuralgia, PHN) 的发病率分别为

5%～30% 和 15%～40% [2]。国内普通人群带状疱疹

发病率为 7%～9%，其中约有 30% 发展为 PHN，

当病人年龄达 50 岁时，普通人群和肿瘤病人 PHN
的发生率分别高达 50% 和 70% [3]。对肿瘤合并急性

带状疱疹神经痛的病人，通常采用抗病毒、营养神

经、口服消炎镇痛药、神经阻滞等疗法，常效果不佳，

易形成顽固性疼痛，严重影响病人生活质量。

本团队查阅国内外研究文献 [4,5]，发现高电压

脉冲射频背根神经节 (dosal root ganglion, DRG) 治
疗 PHN 临床效果明显，但其在治疗恶性肿瘤病人

化疗后合并急性带状疱疹神经痛未见报道。三氧是

一种强氧化剂，对各种炎性疼痛、神经病理性疼痛、

心因性疼痛等均有显著的疗效，医用三氧水不仅具

有和三氧气体同样的效应，且较后者有更高的安全

性，能减少三氧气体栓塞和气颅的风险 [6]。本研究

采用高电压脉冲射频 DRG 联合医用三氧水注射治

疗恶性肿瘤化疗后并发急性带状疱疹神经痛病人，

分析比较治疗前后各项临床指标及其变化，为临床

治疗此类病人提供理论依据和治疗参考。

方    法

1. 一般资料

本研究通过桂林市人民医院医学伦理委员会审

核（伦理审批号 2020-071KY）。选择 2020 年 4 月

至 2024 年 4 月桂林市人民医院疼痛科和广西医科

大学第二附属医院疼痛科收治的恶性肿瘤化疗后合

并急性带状疱疹神经痛病人86例，均为胸腰段受累。

采用随机数字表法将病人分为观察组 43 例和对照

组 43 例。对照组接受高电压脉冲射频 DRG 治疗，

观察组接受高电压脉冲射频 DRG 联合医用三氧水

注射治疗，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病理学诊断为恶性肿瘤；②在化

疗前未使用免疫抑制药物；③年龄 > 65 岁，符合急

性带状疱疹神经痛相关的诊断；④病程≤ 1 个月，

经非手术治疗疼痛持续 1 周以上未见缓解，视觉模

拟评分法 (visual analogue scale, VAS) 评分≥ 6。
排除标准：①核磁共振排除带状疱疹神经痛区

相对应的神经节段椎管内外肿瘤、感染或脊椎畸形，

穿刺部位皮肤感染；②合并严重肝肾或心肺功能不

全，血压和血糖控制不在正常范围内；③有精神病

史或语言交流障碍；④对手术中使用药物过敏（如

局部麻醉药等）；⑤有先天性脊椎神经缺陷（如感觉、

运动或者反射不对称）。

两组病人急性带状疱疹出疱疹时均给予抗病毒药

泛昔洛韦（宜昌人福药业有限责任公司，H20040345）
0.25 g，每日 3 次，连续给药 7 天；营养神经药甲钴胺

（苏州爱美津制药有限公司，H20051410）0.5 mg，每

日 3 次；加巴喷丁（江苏恒瑞医药，H20040527）
每次 300 mg，每日 3 次为基础镇痛。

2. 方法

由主管医师对病人进行体格检查，记录 VAS
评分，确定疼痛部位受累神经支配并标记相应棘突。

诊断性脊神经根阻滞：所有病人均经过诊断性

脊神经根阻滞方可入组，常规心电监护，在超声引

导下行脊神经诊断性阻滞，使用 1% 利多卡因，每

* 基金项目：国家自然科学基金课题地区项目（81560378）；桂林市科技局攻关课题（2020011207-13）；广西卫生健康委员会课题
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个神经节段 1 ml，总共不超过 3 个神经节段，阻滞

20 min 后，VAS 评分 < 50% 或 VAS ≤ 3 纳入研究。

病人进入手术室后，常规开放静脉，进行心电

监护，吸氧。病人侧卧位，C 形臂 X 线引导下确定

DRG 所在椎间孔的位置，根据术前诊断性阻滞标志

位置，结合网格定位器再次明确穿刺部位并标记，

设计穿刺通路、深度和角度。常规消毒后铺巾，在

C 形臂 X 线引导下射频针（北京北琪医疗科技有

限公司）进行穿刺，穿刺到相应节段椎间孔位置，

正侧位透视观察针尖位置，调试到带状疱疹神经痛

对应椎间孔后上象限，开启射频控温热凝仪，给予

50 Hz、0.4～0.6 V 电刺激，进行感觉和运动刺激测

试，并调整针尖位置。当疼痛部位诱发出现异感时，

给予咪达唑仑 1 mg后，专用固定器固定射频穿刺针，

设定温度为 42℃，采用手动射频模式，调节输出电

压在 50～100 V 范围之间，以病人能耐受为电压上

限为宜，脉宽 20 ms，频率 2 Hz，病灶相邻上下两个

DRG 调控治疗 15 min，病灶节段累积治疗 30 min。
观察组在射频结束时在 DRG 处注射医用三氧水 3 ml
（三氧水制作通过三氧水制备仪，将三氧气体通入

混合容器中，与无菌纯净水进行充分混合，使三氧

气体逐渐溶解在纯净水中，形成医用三氧水）。外

周每次使用 10 ml 医用三氧水，分别在病人局部最

痛的 4 个点皮下筋膜层注射，每个点 2.5 ml，隔日

1 次，总共 3 次。两组病人术后均行心电监护 4 h。
3. 观察指标

在术前和术后 1、3、7、15 及 30 天时进行 VAS
评分、睡眠和负性情绪评分。采用广泛性焦虑自评

量表 (7-item generalized anxiety disorder scale, GAD-7)
评估焦虑情绪情况，总共 21 分，有 7 个项目，每

个项目 3 分 (0～3)，得分越高表示病人焦虑越严重；

采用健康问卷抑郁量表 (patients health question aire 
depression scale-9 item, PHQ-9) 评估抑郁情绪，总共

27 分，包含 9 个项目，每个项目 3 分 (0～3) [7]，得

分越高表示病人抑郁越严重；采用阿森斯失眠量表 
(Athens insomnia scale, AIS) 对病人进行睡眠质量评

估，总共 8 个项目，每个项目 3 分 (0～3)，总评分

低于 4 分为睡眠正常，4～6 分为失眠，6 分以上为

明显失眠 [8]。

记录两组病人术前和术后 1 个月使用加巴喷丁

平均量及 PHN 发生率。

4. 安全性相关评估

包括病人在术中、术后药物不良反应及相关并

发症，射频治疗过程中血流动力学稳定性，是否大

于术前基础血压 25%，术中是否有局部麻醉药中毒，

术后是否血气胸导致呼吸困难、神经损伤、出血、

局部肿胀、恶心呕吐、嗜睡及椎管内感染情况，术

后皮肤异样感（如麻木）。

5. 样本量计算

试验前期纳入 10 例肿瘤化疗后合并急性期带

状疱疹病人进行预实验，其中 5 例采用高电压脉

冲射频 DRG 进行对照，5 例采用高电压脉冲射频

DRG联合医用三氧水治疗，1个月后随访VAS评分，

高电压脉冲射频 DRG 联合三氧水组 5 例的 VAS 评

分均值为 2.4，标准差为 0.55；对照组 5 例的 VAS 
评分均值为 3，标准差为 0.71。α值 0.05，β值取 0.2，
计算每组最小样本量为 22 例，假设每组失访率为

20%，故计划每组纳入 43 例。

6. 统计学分析

所有数据采用 SPSS 25.0 软件进行统计分析，

计量资料符合正态分布的以均数±标准差 ( x±SD )
表示，不符合正态分布以（中位数 ± 四分数间距）

表示，计数资料采用百分率 (%) 表示，组间比较采

用重复测量的方差分析数据进行分析，相关并发症

或不良反应使用 Fisher's 确切概率法进行计算，P < 
0.05 表示差异有统计学意义。

结    果

1. 两组病人 VAS 评分比较

两组病人术后 1、3、7、15、30 天均较术前

VAS 评分降低 (P < 0.05)；组间比较：术后各时间

点观察组较对照组改善更明显（P < 0.05，见表 2）。

2. 两组病人 PHQ-9、GAD-7、AIS 评分比较

两组病人术后 1、3、7、15、30 天均较术前

PHQ-9、GAD-7、AIS 评分均降低 (P  < 0.05)；组

间比较：术后各时间点 PHQ-9、GAD-7、AIS 评分

观察组较对照组低（P < 0.05，见表 3）。

3. 两组病人加巴喷丁使用量和 PHN 发生率

两组病人在术后 30 天时加巴喷丁平均每日用

量观察组较对照组低 (P < 0.05)；观察组较对照组

PHN 发生率低（P < 0.05，见表 4）。

4. 两组病人术后不良反应比较

两组病人术后恶心呕吐、嗜睡、局部肿胀、支

配感觉减退、头痛头晕和血气胸等不良反应比较，

差异无统计学意义（P > 0.05，见表 5）。

讨    论

恶性肿瘤病人化疗后，多数病人出现贫血、
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低蛋白血症和营养不良，淋巴细胞、单核细胞和白

细胞呈现下降趋势，导致病人免疫力下降，T 淋巴

细胞亚群发生紊乱，CD8+ 水平增多，而 CD3+ 和

CD4+ 水平下降、CD4+/CD8+ 的比值减少 [9]。原来潜

伏在人体 DRG 的水痘-带状疱疹病毒被再次激活，

沿对应神经进行复制，使周围神经节发生炎症反应，

对应神经支配皮肤出现簇状疱疹，产生神经分布区

的疼痛 [10]。随着恶性肿瘤病人增多，化疗水平提高

病人生存时间的延长，并发带状疱疹病人有逐年增

多趋势。有研究报道 [11] 肿瘤病人化疗后发生带状

疱疹比例明显增加，PHN 发生率显著增加，且顽

固性疼痛居多，血液肿瘤病人带状疱疹患病率高达

31/1000 人年，伴有免疫抑制功能的治疗（如化疗

和放疗）会增加病人带状疱疹的风险 [12]。如何有效

地减少此类病人疼痛，减少 PHN 发生，提高病人

生活质量，目前仍是一个难题。

本研究显示，高电压脉冲射频 DRG 肿瘤病

人化疗后合并急性带状疱疹神经痛治疗后较治疗

前 VAS、AIS、GAD-7 和 PHQ-9 评分明显降低。

但本研究 PHN 发生率较王波等 [13] 报道的高压电

脉冲射频调控 DRG 普通病人急性期带状疱疹神经

痛的 PHN 发生率高。分析其可能原因：①恶性肿

瘤病人机体 T 细胞亚群发生紊乱：T 淋巴细胞亚群

包括 CD3+、CD4+、CD8+ 等，CD3+、CD4+ 是细胞

免疫中最重要的免疫细胞，CD4+ 包括 Th1、Th2、
Th3、Th17 等亚群 [14]；有研究表明 [15] 恶性肿瘤病

人 Th1 和 Th2 明显减少，Th1 细胞的主要功能是增

强吞噬细胞介导的抗感染免疫，特别是抗胞内病原

体的感染，导致其抗带状疱疹病毒免疫力下降；而

Th1 可分泌 IFN-r 因子，具有活化吞噬细胞功能，

增强其杀伤病原体的能力，还能促进 IgG 的生成，

IgG 通过调理作用和激活补体系统，增强吞噬细胞

表 1 两组病人一般资料比较

组别
男/女
（例）

年龄
（岁）

体重
(Kg)

癌种（例）
（肺/肠/宫颈/鼻咽/食道/乳腺）

部位
（胸/腰）

皮损度
（1/2/3例数）

合并高血压
（例）

合并糖尿病
（例）

对照组 20/23 74.8±6.7 69.7±10.6 3/7/13/10/4/6 21/22 12/19/12 8 9

观察组 19/24 75.3±7.3 68.1±11.3 2/7/14/9/4/7 20/23 11/20/12 9 10

表 2 两组病人手术前后 VAS 评分比较

组别 例数 (n ) 术前 术后 1 天 术后 3 天 术后 7 天 术后 15 天 术后 30 天

对照组 43 8.4±1.3 5.6±1.3# 4.6±1.2# 4.2±1.2# 3.4±1.5# 3.1±1.4#

观察组 43 8.3±1.4 4.5±1.4# △ 3.4±1.3# △ 3.1±1.1# △ 2.3±1.4# △ 1.9±1.3# △

#P < 0.05，与术前相比；△P < 0.05，与对照组相比

表 3 两组病人手术前后 AIS、GAD-7 和 PHQ-9 评分

组别 项目 术前 术后 1 天 术后 3 天 术后 7 天 术后 15 天 术后 30 天

AIS
对照组 8.2±2.2 6.8±2.3# 5.6±1.8# 5.4±1.5# 5.1±1.3# 4.9±1.3#

观察组 8.5±2.3 6.1±1.8# △ 4.5±1.6# △ 4.1±1.3# △ 3.8±1.1# △ 3.3±1.1# △

GAD-7
对照组 11.8±2.8 9.3±2.6# 8.6±2.4# 7.7±2.1# 6.5±1.9# 6.1±1.9#

观察组 12.2±3.2 8.2±2.3# △ 6.3±2.3# △ 5.6±1.9# △ 4.3±1.2# △ 4.0±1.1# △

PHQ-9
对照组 15.1±3.3 12.4±2.6# 10.8±2.8# 9.5±2.6# 8.9±2.4# 8.2±2.2#

观察组 15.4±3.7 10.3±2.8# △ 9.1±2.6# △ 8.2±2.3# △ 7.1±1.5# △ 6.8±1.2# △

#P < 0.05，与术前相比；△P < 0.05，与对照组相比

表 4 两组病人加巴喷丁的服用剂量及 PHN 发生情况 
组别 例数 治疗 1 个月加巴喷丁使用剂量 (mg) PHN 的发生率 (%)

对照组 43 726.2±135.3 7/43 (16.3%)

观察组 43  573.3±105.4# 4/43 (9.3%)#

#P < 0.05，与对照组相比

表 5 两组病人术后不良反应情况比较

组别 例数 恶心呕吐 [例 (%)] 嗜睡 [ 例 (%)] 局部肿胀 [ 例 (%)] 支配感觉减退 [ 例 (%)] 头痛头晕 [ 例 (%)] 血气胸 [例 (%)]

对照组 43 3 (6.9%) 4 (9.3%) 2 (4.7%) 0 (0%) 3 (6.9%) 0 (0%)

观察组 43 3 (6.9%) 4 (7.0%) 2 (4.7%) 0 (0%) 2 (4.7%) 0 (0%)
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的杀伤和吞噬功能，Th1 下降影响其对带状疱疹病

毒吞噬功能和杀伤功能，导致带状疱疹病毒在体内

杀灭不充分，引起肿瘤病人周围神经和中枢受损增

加，因此增加 PHN 发生率。②肿瘤病人 Th2 减少：

Th2 细胞分泌的细胞因子可促进 B 细胞分化增殖和

抗体生成，诱导和促进 B 细胞形成的有效体液免疫

应答，因其体液免疫下降，导致其抗带状疱疹病毒

免疫下降，带状疱疹病毒在体内得不到有效杀灭，

增加 PHN 发生率 [16]。因此，恶性肿瘤病人化疗后

合并急性带状疱疹神经痛具有其特殊性（免疫力低

和病毒处于快速增长期），而医用三氧水具有提高

病人免疫力和直接杀灭病毒功能 [17]，因此本研究选

用医用三氧水联合高压电脉冲射频 DRG 治疗肿瘤

病人化疗后合并急性带状疱疹神经痛。

本研究显示两组病人术后观察组较对照组病人

VAS、AIS、GAD-7 和 PHQ-9 评分，以及 PHN 发

生率均显著降低，提示医用三氧水联合高电压脉冲

射频治疗恶性肿瘤病人化疗后合并急性带状疱疹神

经痛具有协同性，分析可能原因：①三氧可有效抑

制肿瘤病人外周组织和中枢释放炎性因子（如 P 物

质、缓激肽和白介素等物质）缓解疼痛；三氧进入

肿瘤病人体内可以直接抑制血液和组织中带状疱疹

病毒 [18]；三氧与脂质过氧化物结合激活抗氧化酶系

统，清除肿瘤病人过剩自由基，改善体内缺氧环境，

加速炎症代谢，减少病人疼痛，改善睡眠和抑郁情

绪 [19]。②三氧被输入肿瘤病人体内后可充当生化和

免疫反应的信使，诱发体内免疫系统瀑布式反应，

释放多种相关细胞因子，形成细胞因子网格，同时

促进免疫活性细胞激活，加速 T 细胞分化和成熟，

加速 CD4+、CD3+ 细胞成熟，CD4+ 细胞可以分为

Th1 和 Th2 亚群，分泌不同细胞因子，形成细胞因

子网格，彼此调节，抑制 CD8+ 增加 [19]；提高病人

细胞免疫和体液免疫，加速带状疱疹病毒灭亡，减

少周围和中枢神经损伤，从而减少疼痛和 PHN 的

发生率，改善病人负性情绪和睡眠。本研究观察组

病人均未发生血气胸、神经损伤、出血及椎管内感

染情况等不良反应，说明医用三氧水联合高压电脉

冲射频治疗肿瘤病人化疗后合并急性带状疱疹神经

痛是安全和有效的。

综上所述，早期高电压脉冲射频 DRG 联合医

用三氧水治疗恶性肿瘤化疗后并发急性期带状疱疹

神经痛病人可有效减少疼痛、改善负性情绪和睡

眠，有利于减少肿瘤放疗后病人 PHN 发生。但本

研究样本量较少，研究时间较短，在带状疱疹发生

后有效干预节点不明确，未设置药物或空白对照

组，因此仍需开展大样本、更长期、更严谨的试验

设计、最佳干预时间节点的临床研究，明确其远期

疗效。
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• 消  息 •

2024 年疼痛周学术会议通知

由《中国疼痛医学杂志》编辑部主办的“2024 年疼痛周学术会议”将于 2024 年 10 月 19 日在北京召开。

会议将邀请著名疼痛医学专家及管理学专家，就疼痛医学的发展方向、医疗质量控制及疼痛学科的前沿进展

等进行深入探讨。本次会议将对推动疼痛学科的发展，加强医疗质量控制、规范化诊疗及科研教育等起到积

极的推动 作用。

会议将围绕着 2024 年 10 月 21 日“世界镇痛日”主题—关注疼痛的性别差异 (Sex and Gender 
Pispartties in Pain) 积极开展各项推动疼痛学科发展的活动，增强疼痛学科传播能力，提升疼痛医疗服务与科

研水平，加强疼痛医疗的质量控制管理。

一、会议时间：10 月 18 日～20 日

10 月 18 日 09:00～21:00 大会注册

10 月 19 日 08:30～12:00 大会开幕式 + 主旨报告；14:00～18:00  分会场专题报告

10 月 20 日 08:30～12:00 分会场专题报告

二、收费标准：会议免注册费

三、联系人 
负责人：王英俊 18511745821 
会务联系人 ：朱 谦 13701068424 任莉梅 13910566182 刘 磊 18801393293 
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