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带状疱疹相关性疼痛 (zoster-associated pain, ZAP)
是由水痘-带状疱疹病毒 (varicella-zoster virus, VZV)
再激活引发的神经病理性疼痛，其发生机制与感

觉神经元损伤及外周、中枢敏化密切相关 [1,2]。因

发病机制复杂，通常将其分为带状疱疹急性期疼痛

（出疹后 0 至 30 天内的疼痛）和带状疱疹后神经

痛 (postherpetic neuralgia, PHN)（出疹后≥ 30 天仍

持续存在的疼痛）[3]。临床数据显示，存在危险因

素但未接受有效治疗的病人，10%～30% 会进展为

PHN [4]。PHN 临床表现为长期顽固性疼痛，严重影

响病人睡眠、情绪状态及社会功能，同时造成沉重

的医疗负担。因此，优化 ZAP 治疗策略以防止其发

展为 PHN，已成为目前临床亟待解决的问题。

目前，ZAP 临床治疗以抗病毒、镇痛药物为

基础，联合神经阻滞 (nerve block, NB)、脉冲射频 
(pulsed radiofrequency, PRF) 等微创介入治疗，但治

疗方案存在显著差异，即使在同一神经支配区域，

也可能选择不同治疗方法，且病变部位可涉及颈

胸腰段脊神经等多个节段，导致治疗决策受多种

因素影响 [5~7]。因此，识别影响 ZAP 疼痛转归的

预测因素，对实现个体化治疗、改善病人结局具

有重要意义。

国内外研究显示，年龄、病程、中性粒细胞-淋
巴细胞比值 (neutrophil-lymphocyte ratio, NLR) 可能

与ZAP预后相关，但现有研究未充分考虑病变部位、

治疗方案等的差异性，导致结果一致性差 [8~10]。目

前尚缺乏整合临床特征、炎症指标及治疗相关差异

因素的可靠预测模型，严重限制了个体化治疗的开

展。因此，本研究通过回顾性分析接受 NB 或 PRF
等微创介入治疗的 ZAP 病人临床资料，整合其基线

特征、炎症指标及治疗方式等多维度变量，系统评

估并探讨影响其治疗 6 个月后疼痛改善程度的独立

危险因素，构建 ZAP 病人治疗转归的预测模型，为

ZAP 的个体化、精准化治疗提供循证依据，最终降

低 PHN 发生风险、改善病人生活质量。

方    法

1. 一般资料

本研究已通过巴音郭楞蒙古自治州人民医院医

学伦理委员会审核（伦理审批号：BZRMYY (2024) 
63 号）。回顾性分析 2022 年 1 月至 2024 年 7 月在

巴音郭楞蒙古自治州人民医院疼痛科确诊为 ZAP 并

接受微创介入治疗的病人，所有病人术前均签署知

情同意书。通过电子病历系统筛选出符合纳入标准

病人的临床资料信息。

纳入标准：具有明确的带状疱疹病史；病变部

位为颈段、胸段或腰段脊神经支配区（对应病变神

经为颈 1 至腰 5 脊神经）；术前疼痛数字分级评分

法 (numerical rating scale, NRS) > 3 分；无恶性肿瘤

病史；经至少 1 周常规保守药物治疗（包括抗病毒

药物、非甾体抗炎药、抗惊厥药物等）效果欠佳；

无凝血功能异常及手术禁忌证；临床病历资料及治

疗后 6 个月随访数据完整。

排除标准：病变部位为颅神经支配区（如三叉

神经、面神经、舌咽神经等）；存在严重精神心理

障碍或认知功能障碍，无法配合疼痛评分及随访；

因各种原因（如病人主动退出、联系方式失效等）

未能完成随访；关键临床信息（如年龄、病程、治

疗方式等）缺失或记录不完整；合并其他神经病理

性疼痛疾病（如糖尿病周围神经病变）。

本研究共纳入 182 例 ZAP 病人。收集信息包

括年龄、性别、炎症指标 (NLR)、病程（从出现疱

疹疼痛至首次就诊的时间间隔）、治疗前 NRS 评分、
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治疗前口服普瑞巴林日剂量 (150 mg/d、300 mg/d
和 > 300 mg/d)、介入治疗方法（PRF 或 NB）、治

疗靶点（背根神经节或脊神经根、脊神经后支及周

围神经）。同时记录病人是否合并基础疾病（如高

血压、糖尿病、冠心病等）。通过电话随访获取病

人治疗后 6 个月的疼痛评分及并发症情况。

2. 治疗方法

根据 ZAP 病人的疼痛部位、程度及病变范围，

遵循个体化治疗原则选择靶点及方式，具体操作

规范如下：

（1）背根神经节（或脊神经根）：疼痛区域较

广者行相应脊神经节段 PRF 或 NB，阻滞药物：2%
利多卡因注射液 2 mL、复方倍他米松注射液 1 mL
及 0.9% 氯化钠注射液 7 mL（共 10 mL），每根神

经用药 1～2 mL。经过 1～2 次治疗，疼痛消失则

终止治疗；若需进一步加强镇痛，行 PRF 治疗（射

频热凝电极套管针，型号：240153，英诺曼德医疗

科技有限公司）：温度 42℃、频率 2 Hz、脉宽

20 ms、脉冲持续时间 180 s（见图 1）。

（2）脊神经后支及周围神经：当疼痛局限于颈

肩腰背等区域，选择相应脊神经后支及周围神经行

PRF 或 NB，PRF 温度 50℃，其余用药及参数同上

（见图 2）。

3. 疗效评价与随访

（1）疼痛程度评估：采用 NRS 评分对病人治

疗前及治疗后 6 个月的疼痛程度进行评估。NRS 评

分标准：1～3 分为轻度疼痛，4～6 分为中度疼痛，

7～10 分为重度疼痛。

（2）疗效判定：NRS 评分改善程度 =（治疗前

NRS 评分-治疗后 NRS 评分）/治疗前 NRS 评分 × 
100%。治疗后 6 个月 NRS 评分改善程度 > 50% 被

定义为 ZAP 治疗有效（因变量赋值为 1），改善程

度≤ 50% 为治疗无效（因变量赋值为 0）[11]。

（3）并发症观察：记录治疗后并发症发生情

况，包括穿刺部位感染、原疼痛区域皮肤麻木或复

发等。

4. 统计学分析

采用 SPSS 25.0 及 R 4.2.1 软件分析数据及图

表绘制，包括受试者工作特征 (receiver operating 
characteristic curve, ROC) 曲线、森林图及列线图。

图 1 CT 引导下背根神经节射频针穿刺影像

病变区域位于左侧背部至前胸 T3、T4 脊神经支配区，在 CT 引导下行左侧 T3、T4 背根神经节 PRF。
(A) 胸椎 CT，红色箭头指示为第一根穿刺针，针尖位于 T3~4 左侧椎间孔中上 1/3 处；(B) 胸椎 CT，红色箭头指示

为第二根穿刺针，针尖位于 T4~5 左侧椎间孔中上 1/3 处；(C) 手术整体示意图，白色箭头指示为射频电极，红色

箭头指示为射频穿刺套管针。

图 2 CT 引导下 T2 脊神经后支射频针穿刺路径

病变区域位于左侧胸背部 T2 脊神经后支支配区域，在 CT 引导下行左侧 T2 脊神经后支 PRF。
(A) 胸椎 CT，白色箭头指示为穿刺针路径，红色箭头指示为穿刺针目标区域（左侧 T3 肋横突关节处）；(B) 手术

整体示意图，白色箭头指示为射频电极，红色箭头指示为射频穿刺套管针。

A B C

A B
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计量数据以均数 ± 标准差 ( x±SD ) 表示。进行单

因素 Logistic 回归分析（包括治疗方式、治疗靶点、

病变神经节段等潜在预后因素）初步筛选潜在预后

因素 (P < 0.10)，纳入多因素 Logistic 回归模型。本

研究优先纳入临床实践中已证实与 ZAP 病人疼痛预

后密切相关（如年龄、病程）且单因素分析 P < 0.10 
的变量以减少过拟合风险，保证分析结果的稳定性

与可靠性。采用方差膨胀因子 (variance inflation factor, 
VIF) 分析多重共线性，通过似然比检验、C 指数及

Hosmer-Lemeshow 拟合优度检验评价模型效能。采

用 Kaplan-Meier 法绘制单因素生存曲线，并应用

Log rank 检验测量统计显著性。以P < 0.05 为差异

有统计学意义。 

结    果

1. 纳入研究的 ZAP 病人临床特征及治疗差异

性分布 
共纳入 182 例 ZAP 病人，其临床特征如下：男

性 78 例 (42.9%)，女性 104 例 (57.1%)；年龄范围

为 29～89 岁，中位年龄 61 岁。病程为 7～730 天，

平均 92.3 天，根据临床分层标准 [5]，将病程分为≤

90 天和 > 90 天两组：≤ 90 天 165 例 (90.7%)，> 90
天 17 例 (9.3%)。治疗前均为中重度疼痛，其中≤

90 天组 NRS 为 7.44±0.90 分，> 90 天组 NRS 为 
7.29±0.99 分，总体 NRS 均值为 7.4±0.9 分。

治疗方式分布：PRF 治疗 129 例 (70.9%)，NB
治疗 53 例 (29.1%)。治疗靶点分布：背根神经节或

脊神经根 45.1%（82 例）、脊神经后支及周围神经

54.9%（100 例）；病变部位涵盖颈、胸、腰等区域。

治疗后 37 例 (20.3%) 出现短暂皮肤麻木，3 个月内

缓解，无严重并发症。所有病人在治疗期间及治疗

后 6 个月随访期内均未发生穿刺部位感染或疼痛复

发等严重并发症。

2. ROC 曲线分析

对NLR连续变量进行ROC曲线分析（见图 3），
发现其曲线下面积 (area under the curve, AUC) 为
0.729 (95% CI: 0.563-0.895)，cut-off 值为 2.4801，灵

敏度为 73.3%，特异度为 70.1%。

3. 单因素 Logistic 回归分析

单因素 Logistic 回归分析显示，年龄≥ 60 岁

(OR = 11.978, 95% CI : 1.540-93.176, P  = 0.018)、
NLR (OR = 1.608, 95% CI: 1.263-2.047, P < 0.001)、
病程 > 90 天 (OR = 4.308, 95% CI: 1.202-15.443, P =
0.025) 是疼痛改善不佳的危险因素；病变部位中颈

部病变 (OR = 4.071, 95% CI: 0.764-21.694, P = 0.100)
接近统计学显著性阈值。而治疗方式（PRF vs. NB, 
P = 0.177）、治疗靶点 (P = 0.231)、性别 (P = 0.395)、
是否合并基础疾病 (P = 0.682)、治疗前是否为重度

疼痛 (P = 0.865)、治疗前普瑞巴林日剂量 (P > 0.05)
等因素与疼痛改善结局无显著关联（见表 1）。基于

NLR (≤ 2.4801 vs. > 2.4801) 及病程（≤ 90 天 vs. > 90
天）的亚组分析进一步显示，PRF 与 NB 两种介入

治疗方式在各亚组内的疼痛改善程度比较差异均无

统计学意义（均 P > 0.05，见表 2）。

4. Kaplan-Meier 生存分析（疼痛改善程度对比）

Kaplan-Meier 生存曲线显示，年龄 < 60 岁的病

人在疼痛改善程度方面优于年龄≥ 60 岁的病人（见

表 3、图 4A），NLR ≤ 2.4801 的病人在疼痛改善

程度方面优于 NLR > 2.4801 的病人（见表 3、图

4B）。Kaplan-Meier 生存曲线显示，病程≤ 90 天

病人的疼痛改善程度显著优于病程 > 90 天病人（P <
0.001，见表 3、图 4C）。进一步分层分析：< 30
天、≥ 30 天且≤ 90 天和 > 90 天，Kaplan-Meier 生
存曲线显示，疼痛的改善程度随病程的延长，呈递

减趋势（见表 3、图 4D）。

5. 多因素 Logistic 回归分析与预测模型构建

将单因素分析P < 0.10 的变量（年龄、NLR、
病程、病变部位）纳入初步多因素 Logistic回归模型。

其中，颈部病变（病变部位）虽接近阈值，但纳入

后模型AIC值 (82.090)升至 84.763、C指数为 0.852，
拟合效果较未纳入时无改善，故最终未纳入建模。

多因素逐步回归筛选后显示：NLR (OR = 1.492,
95% CI: 1.182-1.884, P < 0.001) 是疼痛改善不佳的

独立危险因素；年龄≥ 60 岁 (OR = 5.739, 95% CI: 

图 3 NLR 预测治疗 6 个月后疼痛改善程度的 ROC 曲线
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表 1 ZAP 病人治疗 6 个月后疼痛改善程度影响因素的单变量和多变量 Logistic 回归分析

变量
单因素 Logistic 分析 多因素 Logistic 分析

OR (95% CI) P OR (95% CI) P
性别

男 Reference
女 0.631 (0.219-1.822) 0.395

年龄

< 60 岁 Reference
≥ 60 岁 11.978 (1.540-93.176) 0.018 5.739 (0.683-48.191) 0.108

中性粒细胞-淋巴细胞比值 (NLR) 1.608 (1.263-2.047) < 0.001 1.492 (1.182-1.884) < 0.001
病程

≤ 90 天 Reference
> 90 天 4.308 (1.202-15.443) 0.025 3.463 (0.834-14.376) 0.087

病变部位（脊神经支配区）

腰 Reference
胸 1.317 (0.262-6.621) 0.738
颈 4.071 (0.764-21.694) 0.100

治疗前是否为重度疼痛 1.020 (0.876-1.187) 0.798
是

否 0.902 (0.274-2.971) 0.865
治疗前普瑞巴林日剂量

150 mg/d Reference
300 mg/d 0.629 (0.200-1.981) 0.429
> 300 mg/d 8.600 (0.463-159.842) 0.149

治疗方法

脉冲射频 (PRF) Reference
神经阻滞 (NB) 0.350 (0.076-1.607) 0.177

治疗靶点

背根神经节或脊神经根 Reference
有神经后支或周围神经 0.518 (0.176-1.520) 0.231

基础疾病有无

有 Reference
无 0.798 (0.272-2.343) 0.682

注：以治疗 6 个月后疼痛改善不佳为因变量，多因素 Logistic 回归采用 Enter 法纳入年龄、NLR、病程 3 个变量，模型常数项为 -5.307，
纳入变量 VIF 均 < 1.05，无多重共线性。

表 2 基于 病程与 NLR 分层的亚组分析：PRF 与 NB 治疗 ZAP 病人的疼痛改善程度比较（ x±SD，Log rank 检验）

分层维度 分层标准 治疗方式 例数 (n ) 治疗 6 个月后 NRS 评分改善程度 (%) (95% CI) 卡方 P 值

病程

≤ 90 天
PRF 114 93.57±0.95 (91.71-95.44) 0.334 0.563
NB 51 94.30±1.41 (91.54-97.07)

> 90 天
PRF 15 78.79±3.10 (72.71-84.87) 1.469 0.226
NB 2 87.50±0.00 (87.50-87.50)

NLR
≤ 2.4801

PRF 85 93.29±1.10 (91.15-95.44) 0.793 0.373
NB 36 95.36±1.43 (92.56-98.15)

> 2.4801
PRF 44 89.46±2.07 (85.41-93.52) 0.334 0.563
NB 17 91.15±2.99 (85.28-97.01)

0.683-48.191, P = 0.108)、病程 > 90 天 (OR = 3.463, 
95% CI: 0.834-14.376, P = 0.087) 呈潜在危险因素

趋势（见表 1）。本预测模型回归系数：常数项

(Constant) = -5.307；NLR 偏 回 归 系 数 = 1.492；
年龄≥ 60 岁偏回归系数 = 5.739；病程 > 90 天偏

回归系数 = 3.463。据此构建 Logistic 预测模型：

Logit (P) = -5.307 + 1.492×NLR + 5.739×年龄 （≥

60 岁 = 1，< 60 岁 = 0）+ 3.463×病程（ > 90 天 = 1，≤

0 天 = 0）。

各变量的效应量及关联强度直观展示见图 5
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表 3 ZAP 治疗 6 个月后不同年龄、NLR、病程组别间 NRS 改善程度比较（ x±SD，Log rank 检验）

变量 例数（占比 %） 治疗后 6 个月 NRS 改善程度 (%) 卡方 P 值

年龄

< 60 岁 78 (42.9%) 95.24±0.95
7.339 0.007

≥ 60 岁 104 (57.1%) 90.60±1.22

NLR

≤ 2.4801 121 (66.5%) 93.91±0.88
4.633 0.031

  > 2.4801 61 (33.5%) 90.00±1.69

病程

≤ 90 天 165 (90.7%) 93.80±0.79
31.548 < 0.001

> 90 天 17 (9.3%) 80.13±2.76

病程

< 30 天 37 (20.3%) 95.50±1.49

33.333 < 0.001≥ 30 天，≤ 90 天 128 (70.3%) 93.27±0.92

> 90 天 17 (9.3%) 80.13±2.76

图 4 ZAP 治疗 6 个月后疼痛改善程度的 Kaplan-Meier 曲线

 (A) ZAP 治疗 6 个月后不同年龄组别 NRS 改善程度的 Kaplan-Meier 生存曲线；(B) ZAP 治疗 6 个月后不同 NLR
组别 NRS 改善程度的 Kaplan-Meier 生存曲线；(C) 不同病程的 Kaplan-Meier 生存曲线比较：病程≤ 90 天的病

人治疗后 6 个月 NRS 改善程度优于病程 > 90 天病人；(D) ZAP 治疗 6 个月后不同病程组别进一步分层的

Kaplan-Meier 生存曲线比较：治疗 6 个月后疼痛改善程度随病程的延长呈递减趋势
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（森林图），基于独立危险因素构建的疼痛改善结局

预测列线图见图 6A。多重共线性分析显示，所有纳

入变量的 VIF 均 < 1.05（年龄≥ 60 岁 VIF = 1.047、
NLR VIF = 1.033、病程 > 90 天 VIF = 1.019），提

示变量间无多重共线性干扰。

6. 预测模型评价及校准

（1）模型检验：利用年龄、NLR、病程 3 个

危险因素建立的 Logistic 回归模型，似然比 X 2 = 
29.517, df = 3, P < 0.001，提示模型整体差异有统计

学意义，至少存在一个变量与结局显著相关。

（2）模型区分度：模型 C 指数为 0.861 (95% 
CI: 0.737-0.986, P < 0.001)，根据 C 指数分级标准

（0.71-0.90 为中等准确性），提示模型区分疼痛能

否改善的能力良好。

（3）模型整体有效性：Hosmer-Lemeshow 拟合

优度检验显示，X 2 = 11.182，P = 0.192，提示模型预

测值与临床实际观测值无显著差异，拟合效果理想

（见图 6B）。

 讨    论

本研究在充分控制治疗方案（靶点、方式）及

病变部位等潜在预后因素的基础上，剔除了颅神经

支配区病例（该类病例治疗靶点选择差异性极高，

易导致治疗方案混杂），证实 NLR 是 ZAP 病人介

入治疗 6 个月后疼痛改善不佳的独立危险因素，

NLR 每升高 1 个单位，疼痛改善不佳的风险升高

1.492 倍，凸显了 NLR 作为炎症标志物在疼痛管理

中的潜在价值。研究证实炎症标志物在疼痛预后中

发挥重要作用 [9]，炎症标志物升高与 ZAP 急性期疼

痛加剧及 PHN 风险增加相关 [8]。其中，中性粒细胞

升高提示全身炎症反应加重、神经损伤程度更重，

而疼痛应激会抑制机体免疫功能，导致淋巴细胞减

少，这种强烈炎症反应与免疫抑制的不平衡，不利

于病毒清除和神经修复。因此，高 NLR 可能间接

反映神经损伤更严重、神经修复能力更弱 [9,12]，从

而导致病人对治疗反应不佳、疼痛持续。这一规律

图 5 ZAP 治疗 6 个月后疼痛改善程度的多因素 Logistic 回归分析森林图

图 6 ZAP 治疗 6 个月后疼痛改善程度的多因素 Logistic 回归预测列线图及校准曲线

 (A) 列线图；(B) 校准曲线
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在腰椎间盘突出症 (lumbar disc herniation, LDH) 病
人中同样得到验证。Zhao 等 [13] 发现接受经皮椎间

盘射频热凝术的 LDH 病人术前较高的 NLR 水平预

示着其对治疗的反应更差、功能恢复更慢。结合本

研究结果，推测基线NLR较低者炎症状态相对稳定，

神经损伤较轻，对 NB 或 PRF 等反应更佳，疼痛改

善效果更优。NLR 通过血常规即可获得，是一种简

便、经济的炎症指标，有助于动态监测病人炎症状

态。基于本研究确定的 NLR 最佳 cut-off 值 (2.4801)，
临床可将其作为 ZAP 病人预后评估的重要参考：对

于 NLR > 2.4801 的病人，可考虑在介入治疗基础上

联合抗炎治疗，并动态监测 NLR 变化，及时调整

治疗方案，改善病人预后。

本研究单因素分析显示，病程 > 90 天与年龄≥

60 岁均与 ZAP 病人的疼痛改善不佳显著相关；多

因素分析中，二者虽未达严格统计学显著性阈值

(P < 0.05)，但仍呈明显危险因素趋势，与临床普遍

认知一致：老年病人神经修复能力下降，病程 > 90
天者因长期神经炎症导致神经元脱髓鞘及脊髓背角

敏化，形成不可逆疼痛通路重构。本团队前期研究

表明病程是ZAP病人介入治疗的独立预后因子 [14]。

Zhang 等 [11] 研究亦证实，长病程（3 个月）病人的

复发率是短病程（1～3 个月）病人的 1.086 倍，这

与病程延长引起外周和中枢神经系统敏化的结论相

符。本研究进一步对病程进行分层分析（< 30 天、

30～90 天、> 90 天），发现随着病程延长，疼痛

的改善程度呈递减趋势，提示 ZAP 的临床干预时间

存在“时间效应”。此外，随着年龄增长老年人群

免疫功能逐渐衰退，更易出现病毒再激活并诱发重

度神经损伤 [9,15]。然而，多因素进一步分析并未发

现年龄是 ZAP 的独立预后因素。这可能与本研究中

病人年龄趋向老龄化、年龄段覆盖不足有关。这与

Wang 等 [8] 研究“年龄可能并非 ZAP 严重程度的主

要决定因素”的观点相符，但后续仍需扩大样本年

龄范围进一步验证。

本研究显示，不同介入治疗方式（PRF 或 NB）
的选择与疼痛改善程度未见相关性，且基于 NLR
和病程分层的亚组分析中，各组间疗效亦未见统计

学差异。分析原因可能在于：PRF 通过向神经间断

发射高频电磁波，改变神经元膜电位以抑制痛觉传

导，但其间接神经调控效应可能不如直接作用于神

经的干预方式直接或持久，从而导致 PHN 疼痛改

善幅度稍逊 [16]。多项研究证实干预时机是影响预后

的关键因素 [9,14,17]，病程超过 90 天病人远期疼痛缓

解效果显著下降。这也进一步提示，干预时机可能

比治疗方法对疗效影响更明显，从而为临床早期治

疗方案制定提供了依据。

本研究存在以下局限性：样本量较小且为单中

心研究；未动态监测炎症指标变化；病程 > 90 天的

病人偏少，限制了 ZAP 亚组的深入分析。未来需开

展多中心前瞻性研究，扩大样本量，动态监测炎症

指标变化，纳入更多混杂因素优化模型，进一步验

证模型的普适性。

综上所述，本研究证实 NLR 是 ZAP 病人介入

治疗后疼痛改善不佳的独立危险因素，年龄≥ 60
岁与病程 > 90 天为潜在危险因素。构建的预测模型

（C 指数 = 0.861）核心围绕独立于治疗方案的关键

生物学指标，具有良好的稳定性、区分度与校准度，

可辅助临床早期识别高危病人、制定个体化治疗策

略，最终降低 PHN 发生风险。
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和剂型选择，缓解疼痛的同时最大限度降低药物相

关不良反应，提升病人长期生活质量。
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