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摘　 要:　 目的　 评价皮内注射 Ａ 型肉毒毒素治疗疱疹后遗神经痛(ＰＨＮ)的疗效和安全性ꎮ 　 方法　 ８０ 例

ＰＨＮ 患者ꎬ随机分为治疗组和对照组ꎬ每组 ４０ 例ꎮ 治疗组:皮下注射含 １００ 单位肉毒素 Ａ 的生理盐水２０ ｍＬꎬ对照

组:皮下注射含有 １００ ｍｇ 利多卡因的生理盐水 ２０ ｍＬꎮ 评价治疗前、治疗后 １ 天、２ 周、８ 周疼痛症状严重程度

(ＶＡＳ)ꎮ 采用放射免疫分析法测定 β￣内啡肽ꎮ 　 结果　 治疗 ２ 周、８ 周 ＶＡＳ 评分治疗组和对照组之间差异显著ꎬ
治疗组总有效率为 ８０％显著高于对照组的 ５６.７％ꎬ治疗组血浆 β￣内啡肽含量明显升高ꎬ均无严重不良反应ꎮ 　 结

论　 皮内注射 Ａ 型肉毒素治疗 ＰＨＮ 安全、有效ꎬ血浆 β￣内啡肽可能参与了其作用机制ꎮ
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　 　 带状疱疹相关性疼痛包括带状疱疹急性期疼痛

和疱疹后神经痛(ＰＨＮꎬＰｏｓｔ ｈｅｒｐｅｔｉｃ ｎｅｕｒａｌｇｉａ) [１]ꎮ
带状疱疹后神经痛是一种慢性疼痛综合征ꎬ其为带

状疱疹完全消退后仍遗留的神经性疼痛ꎬ患病人群

广泛ꎬ多发于老年ꎬ年龄>６５ 岁的带状疱疹患者 ５０％
会发生后遗神经痛ꎬ７０ 岁的患者发病的比例可达到

７０％[２]ꎮ 其发病机制复杂ꎬ临床上常规治疗包括药

物、物理、手术、神经阻滞、针灸治疗和心理治疗等ꎬ

也都存在一定的缺点ꎬ并不理想ꎮ 近几年来国内、外
均报道应用 Ａ 型肉毒毒素(ＢＴＸＡ)皮下注射能有效

的治疗带状疱疹后遗神经痛ꎮ 本研究观察了皮内注

射 Ａ 型肉毒毒素治疗疱疹后神经痛的患者的疗效

和安全性ꎬ现将结果报道如下ꎮ

１　 临床资料

１.１　 一般资料　 　 选择 ２０１２ 年 ６ 月到 ２０１４ 年 ６ 月

我院收治的带状疱疹疹后遗神经痛患者 ６０ 例ꎮ 入
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选标准①根据 ２００４ 年美国神经病协会定义的诊断

标准ꎬ符合带状疱疹后遗神经痛[３]ꎬ伴随有明显的

神经痛持续 １ 个月以上ꎻ②年龄 １８ ~ ７５ 岁③头面部

带状疱疹ꎬ疼痛限于原疱疹部位ꎬ经评测视觉模拟评

分(ＶＡＳ)≥４ 分ꎻ④患者知情同意ꎮ 排除标准①伴

有其他系统严重疾病ꎻ②出凝血功能严重障碍者ꎻ③
疱疹皮损区域感染者ꎮ
１.２　 治疗方法　 　 随机分为治疗组与对照组各 ３０
例ꎬ两组患者均使用普瑞巴林 ７５ ｍｇꎬ一天 ２ 次ꎬ阿
米替林片每晚口服ꎬ起始剂量为 １２.５ ｍｇꎬ３ ｄ 后加量

至 ２５ ｍｇꎬ若疼痛改善不明显可加量至 ５０ ｍｇꎮ 治疗

组用 Ａ 型肉毒毒素 １００ Ｕ＋２０ ｍＬ 生理盐水皮下注

射ꎻ对照组用利多卡因 １００ ｍｇ＋２０ ｍＬ 生理盐水皮

下注射ꎮ 两组注射部位均为疱疹的皮损处、疼痛点

注射、受损组织神经分支近端[４]ꎮ Ａ 型肉毒毒素每

支含 １００Ｕꎮ 兰州生物制品有限公司生产ꎻ利多卡

因ꎬ天津金耀氨基酸有限公司生产ꎬ规格 ５ ｍＬ:０.１ｇꎬ
批号 １３０４０９１ꎮ 治疗后做好疼痛记录ꎬ观察疼痛变

化及治疗引起的不良反应ꎮ 两组疗效不佳时服用曲

马多缓释片ꎮ 所有患者签署知情同意书ꎮ
１.３　 观察指标与疗效评价　 　 ①疼痛评分:使用视

觉模拟尺(ＶＡＳ)进行评分ꎬ０ 分为无痛ꎬ１０ 分为最剧

烈疼痛ꎮ ②采用放射免疫分析法测定 β￣内啡肽:所
有患者在治疗前后严格按照试剂盒说明书进行操作ꎮ
参考陈小华等人[５]的方法进行疗效评价ꎮ ＳＳＲＩ 计算

方法为(治疗前疼痛积分－治疗后疼痛积分) /治疗前

疼痛积分×１００％ꎬ治愈为 ＳＳＲＩ≥９０％ꎬ显效为 ＳＳＲＩ>
６０％ꎬ有效为 ＳＳＲＩ>２０％ꎬ无效为 ＳＳＲＩ≤２０％ꎮ 总有效

率＝(治愈＋显效＋有效) /总病例数×１００％ꎮ
１.４　 统计学处理　 　 数据记录使用 Ｅｘｃｅｌꎬ统计分

析采用 ｓｐｓｓ１３.０ 软件ꎻ计量资料用平均数±标准差表

示ꎬ组间比较用 ｔ 检验ꎬ计数资料采用卡方检验ꎬＰ<
０.０５ 为差异有统计学意义ꎮ

２　 结　 　 果

２.１　 一般资料　 　 治疗组年龄 ５３.３７±６.２８ 岁ꎬ性别

男 /女或女 /男ꎬ１６ / １４ꎬ病程 ２.５±０.３３ 个月ꎬ对照组

年龄 ５３.７８±６.３４ 岁ꎬ性别 １５ / １５ꎬ病程 ２.６±０.６５ 个

月ꎮ 两组的年龄、性别、身高、体重与病程对比无明

显差异(Ｐ>０.０５)ꎮ
２.２　 两组患者的临床疗效比较 　 　 治疗组总有效

率为 ８０％ꎻ对照组总有效率为 ５６.７％ꎬ两组比较差异

有统计学意义(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 １ꎮ

表 １　 两组临床疗效比较(例)

组别 ｎ 治愈 显效 有效 无效 总有效率

治疗组 ３０ ６ ９ ９ ６ ８０％ ａ

对照组 ３０ ３ ７ １１ １３ ５６.７％

　 　 与对照组相比ꎬａ:Ｐ<０.０５

２.３　 两组患者的 ＶＡＳ 评分比较　 　 治疗组和对照

组在治疗后 ２ 周、８ 周两个时间点的 ＶＡＳ 评分比较

差异显著(Ｐ<０.０５)ꎬ结果见表 ２ꎮ

表 ２　 治疗后两组 ＶＡＳ 评分比较(分)

组别 例数 治疗前 治疗后 １ 天 治疗后 ２ 周 治疗后 ８ 周

治疗组 ３０ ７.８３±２.１０ ６.８２±２.０２ ３.３４±１.２３ ２.４２±１.６７
对照组 ３０ ８.１２±１.８６ ６.５６±２.１２ ５.３３±１.２７∗ ４.６３±２.１０ａ

　 　 与对照组相比ꎬａ:Ｐ<０.０５

２.４　 两组患者血浆 β￣内啡肽含量比较　 　 治疗组

治疗后血浆 β￣内啡肽含量与对照组相比较差异明

显(Ｐ<０.０５)ꎮ 见表 ２ꎮ

表 ３　 两组治疗后血浆 β￣内啡肽对比(ｎｇ / Ｌ)

组别 例数 治疗前 治疗后

治疗组 ３０ １７０.４３±１２.５６ ２６７.３４±１.２３ａ

对照组 ３０ １６８.８７±１３.４５ ２３５.３３±１.２７

　 　 与对照组相比ꎬａ:Ｐ<０.０５

２.５　 安全性评价　 　 肉毒素观察组 ３０ 例患者 ７ 例

加用了曲马多缓释片ꎬ占 ２３.３％ꎬꎬ利多卡因对照组

３０ 例患者占 ２０ 例ꎬ达 ６６. ７％ꎬ有显著性差异(Ｐ <
０.０１)ꎮ

所有病例未见严重不良反应ꎬ其中治疗组有 ２
例在注射部位出现轻微的肌肉稍松驰ꎬ后短期内自

行恢复ꎮ 两组均出现由于加用阿片类药物出现短暂

头痛、头晕、恶心呕吐等不良反应ꎬ对症处理后好转ꎮ

３　 讨　 　 论

带状疱疹后神经痛带给患者的痛苦主要为患者

疱疹结痂脱落后仍出现剧烈疼痛[６]ꎮ 这种疼痛时

间较长并且剧烈难忍ꎬ患者往往同时伴有精神症状ꎬ
会严重影响生活质量[７]ꎮ 临床常用口服药物如加

巴喷丁ꎬ或同时应用抗抑郁药、营养神经类药物ꎬ但

０２６ Ｍｅｄｉｃａｌ Ｓｃｉｅｎｃｅ Ｊｏｕｒｎａｌ ｏｆ Ｃｅｎｔｒａｌ Ｓｏｕｔｈ ＣｈｉｎａꎬＮｏｖ ２０１７ꎬＶｏｌ.４５ꎬＮｏ.６



治疗效果并不理想ꎮ 带状疱疹后神经痛发病机制比

较复杂ꎬ与外周神经病变和中枢神经病变均有

关[８]ꎮ 具体发病机制尚不明确ꎬ有人提出可能为致

炎物质聚集在外周神经系统形成神经源性炎症ꎬ引
起周围神经元自发放电阈值降低而变得易于自发放

电[９]ꎻ也有认为是损害了感受器功能亢进使 α、β 机

械感受器改变为可激活中枢疼痛信号神经元[１０]ꎮ
ＢＴＸＡ 是由肉毒梭菌产生的一种嗜神经性细胞

外毒素ꎬ作用不同的神经突触而产生不同的作用ꎮ
作用运动神经突触ꎬ影响乙酰胆碱的释放而使肌肉

松弛ꎻ作用于节后副交感神经突触使汗腺分泌减少ꎻ
肉毒毒还可过抑制神经递质的释放如肠内多肽、Ｐ
物质等ꎬ减少传入神经的冲动ꎬ援解疼痛ꎮ 本研究结

果显示ꎬ治疗后 ２ 周、８ 周 ＶＡＳ 评分治疗组和对照组

之间差异显著(Ｐ<０.０５)ꎬ治疗组有效率 ８０％ꎬ优于

对照组 ６３％ꎮ 阿片类药物使用有显著性差异(Ｐ<
０.０１)ꎮ 结果说明 ＢＴＸＡ 能明显缓解带状疱疹患者

的神经性疼痛ꎬ而且操作简便ꎬ不良反应少ꎮ
β￣内啡肽(Ｂ￣ＥＰ)是体内主要的内阿片肽神经

递质之一ꎬ主要来源于下丘脑一垂体轴中ꎬ是机体抗

痛系统的组成部分ꎬ机体有伤痛刺激时ꎬ内源性阿片

肽被释放ꎬ从而调整疼痛冲动的传递以对抗疼

痛[１１]ꎮ 杨帆等人研究[１２] 指出ꎬ肉毒毒素治疗带状

疱疹后神经痛ꎬ缓解疼痛程度机制与促进 β￣内啡肽

的分泌有关ꎮ 我们研究结果两组血浆 β￣内啡肽对

比差异明显ꎬ与其结果一致ꎮ
总之ꎬ皮内注射 Ａ 型肉毒毒素治疗疱疹后遗神

经痛(ＰＨＮ)的疗效显著ꎬ可减少 Ａ 片类药物的应

用ꎬ不良反应少ꎬ药效持续时间长ꎬ其机制可能与 β￣
内啡肽有关ꎮ 然而本研究病例数还不够多ꎬ其疗效

以及机制有待进一步探讨ꎮ
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