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【摘要】 目的  探讨带状疱疹患者急性期后（发疹 1 个月后）疼痛的危险因素。方法  选取 2020 年

11 月至 2021 年 4 月于首都医科大学宣武医院皮肤科门诊就诊的带状疱疹患者为研究对象。记录患者的

一般资料，于初诊时（发疹时）和随访时（发疹 1 个月后）评估患者的视觉模拟评分法（VAS）、广泛性焦虑

障碍量表 -2（GAD-2）、患者健康问卷 -2（PHQ-2）和匹兹堡睡眠质量指数（PSQI）评分。对患者急性期后疼

痛的危险因素进行单因素和二分类Logistic回归分析。结果  共纳入235例患者，其中男102例，女133例； 

发病年龄（52.59±16.30）岁；急性期后 29.8%（70/235）的患者伴有疼痛。单因素分析显示，发病年龄、是

否合并慢性疾病、初诊时 VAS 评分、随访时 GAD-2 和 PHQ-2 评分以及发疹后睡眠紊乱情况是带状疱疹

患者急性期后疼痛的影响因素（P ＜ 0.05）。二分类 Logistic 回归分析显示，发病年龄≥ 50 岁（P=0.005，

OR=3.919，95%CI：1.520～10.106）、初诊时 VAS 评分≥ 4 分（P=0.016，OR=3.735，95%CI：1.277～10.929）、

随访时 GAD-2 评分（P=0.001，OR=3.944，95%CI：1.817～8.562）、发疹后睡眠持续性评分为 1 分（P=0.008，

OR=7.569，95%CI：1.699～33.725）是患者急性期后疼痛的危险因素。结论  年龄≥ 50 岁、初诊时伴有

中度及以上疼痛、发疹后处于焦虑状态和睡眠持续性差是带状疱疹患者急性期后疼痛的危险因素，临

床应重视患者的焦虑状态和睡眠情况。

【关键词】  神经痛，带状疱疹后；  焦虑；  抑郁；  睡眠
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【Abstract】 Objective  To explore the risk factors of pain in patients with herpes zoster after acute stage 
（1 month after onset）. Methods  The patients with herpes zoster who visited the Department of Dermatology 

Xuanwu Hospital of Capital Medical University from November 2020 to April 2021 were selected as the research 
objects. The general data of patients were recorded， and the scores of Visual Analogue Scale （VAS）， Generalized 
Anxiety Disorder （GAD-2）， Patient Health Questionaire-2 （PHQ-2） and Pittsburgh Sleep Quality Index （PSQI） 
were evaluated at the initial diagnosis （onset） and follow-up （1 month after onset）. Univariate analysis and 
dichotomous Logistic regression analysis were applied to explore the high-risk factors for the occurrence of 
post-acute pain. Results  A total of 235 patients were enrolled， including 102 males and 133 females. The 
onset age was （52.59±16.30） years old. Pain was present in 29.8% （70/235） of patients 1 month after onset. 
Univariate analysis showed that onset age， chronic disease， VAS score at initial diagnosis， GAD-2 and PHQ-2 
score at follow-up， and sleep disorder after onset were the influencing factors of post acute pain in patients with 
herpes zoster （P ＜ 0.05）. The binary Logistic regression analysis showed that onset age ≥ 50 years old （P=0.005， 
OR=3.919， 95%CI：1.520-10.106）， VAS score ≥ 4 points at the initial diagnosis （P=0.016， OR=3.735， 
95%CI：1.277-10.929）， GAD-2 score after onset （P=0.001， OR=3.944， 95%CI：1.817-8.562）， and 1 score of 
sleep persistence after onset （P=0.008， OR=7.569， 95%CI：1.699-33.725） were the risk factors for pain after 
acute stage. Conclusions  The risk factors of post-acute herpetic neuralgia in patients are age ≥ 50 years old， 
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带 状 疱 疹 相 关 性 疼 痛（zoster-associated pain，

ZAP）是水痘 - 带状疱疹病毒再激活后的常见临床症

状，包括伤害性疼痛与神经病理性疼痛，可长期存

在，严重影响患者的生活质量，增加患者和家属在

治疗和护理方面的负担［1］。ZAP 分为 3 个阶段，急

性疱疹性神经痛是指疱疹发作后30 d内的疼痛；亚

急性疱疹性神经痛虽然在皮疹治愈后仍会持续，但在

发作后的4个月内消退；严格意义上的带状疱疹后神

经痛是指皮疹出现4个月后仍然持续的疼痛［2］。目

前，关于ZAP的研究较多，多数针对带状疱疹后神经

痛，但国内对其定义尚不一致［3-6］，多数研究纳入的

患者包括急性和亚急性疱疹性神经痛，而单独针对

亚急性疱疹性神经痛发生的危险因素的研究较少。

结合近年来的研究进展，考虑到不同阶段疼痛发生

的机制不一致，本研究探讨真实世界中带状疱疹患

者急性期后（发疹 1 个月后）疼痛的危险因素，特别

关注情绪、睡眠因素对于疼痛的影响，现报道如下。

一、对象与方法

1.研究对象：本研究为观察性研究。选取2020年 

11 月至 2021 年 4 月就诊于首都医科大学宣武医院

皮肤科门诊的带状疱疹患者为研究对象。纳入标

准：明确诊断为带状疱疹，表现为沿单侧神经分布

区域出现的红斑、水疱，可伴神经痛［7］。排除标准： 

（1）伴ZAP以外的其他严重疼痛；（2）合并严重精神疾

病或在研究过程中不能配合。本研究告知患者其病

情程度、治疗方案以及疗效变化等客观指标用于匿名

的统计分析，患者均签署知情同意书，并已在中国临

床试验注册中心注册（注册号：ChiCTR2100045232）。

本研究已获得首都医科大学宣武医院伦理委员会批

准（批件号：临研审［2021］054 号）。

2. 研究方法：记录患者的一般资料，于初诊时

（发疹时）和随访时（发疹 1 个月后）评估患者的疼痛、

焦虑、抑郁及睡眠情况。（1）一般资料包括性别、发

病年龄、发病部位、合并的慢性疾病（糖尿病、心脑

血管疾病、慢性肝肾功能损伤等）、发疹 72 h 内是

否应用抗病毒药物、发疹 1 个月内是否使用止痛药

物。（2）采用视觉模拟评分法（Visual Analogue Scale，

VAS）测量患者的疼痛程度，由患者对初诊和随访时

过去 24 h 内感受到的最剧烈的疼痛进行主观评估。

0 分为无疼痛，1～3 分为轻度疼痛，4～6 分为中度

疼痛，7～9 分为重度疼痛，10 分为无法忍受的剧烈

疼痛［8］。（3）采用广泛性焦虑障碍量表-2（Generalized 

Anxiety Disorder， GAD-2）和患者健康问卷 -2（Patient 

Health Questionnaire-2， PHQ-2）评 估 患 者 初 诊 时、

随访前 2 周的焦虑、抑郁状态，各量表评分≥ 3 分

为处于焦虑或抑郁状态，PHQ-2、GAD-2 的信度分

别为 0.71、0.82［9-10］。（4）采用匹兹堡睡眠质量指数

（Pittsburgh Sleep Quality Index， PSQI）评估患者初诊

时和发疹后（随访前 1 个月）的睡眠情况，重点评估

睡眠潜伏期、睡眠持续性和睡眠紊乱 3 个因子的得

分情况。采用 0～3 分的 4 级评分法，各因子评分＞

1 分表明睡眠潜伏期长、睡眠持续性差、存在睡眠紊

乱。PSQI 的信度为 0.71［11］。

3. 统计学方法：采用 SPSS 22.0 统计学软件对研

究数据进行分析。计数资料采用频数、百分数（%）

描述，组间比较采用 χ2 检验或 Fisher 确切概率法。

经正态性检验，符合正态分布的计量资料采用均

数 ± 标准差（x±s）描述，组间比较采用 t 检验；不符

合正态分布的计量资料采用中位数和四分位数［M
（P25，P75）］描述，组间比较采用 Mann-Whitney U 检

验或 Wilcoxon 符号秩检验。采用二分类 Logistic 回

归分析患者急性期后疼痛的危险因素。双侧检验， 

P ＜ 0.05 为差异有统计学意义。

二、结果

1. 带状疱疹患者的一般资料：共纳入 235 例带

状疱疹患者，1 个月后所有患者完成随访，全部数据

有效，其中男102例（43.4%），女133例（56.6%）；发病年

龄（52.59±16.30）岁，男性发病年龄（50.89±15.98）岁，

女性发病年龄（53.89±16.35）岁。不同性别患者的

发病年龄、患者的发病部位、发疹 72 h 内是否接受

抗病毒药物治疗、是否合并慢性疾病情况见表 1。

2. 带状疱疹患者初诊和随访时疼痛、焦虑、抑

郁、睡眠情况比较：初诊时伴中度及以上疼痛的患

者占 66.4%，比例较高；随访时仍然存在疼痛的患

者占 29.8%（70/235）。初诊时分别有 14.5% 和 12.8%

的患者处于抑郁、焦虑状态；45.5% 的患者夜间睡

眠潜伏期延长、43.4% 的患者睡眠持续性差、32.3%

的患者出现睡眠紊乱。随访时患者的 VAS、PHQ-2、

GAD-2 评分低于初诊时，VAS 评分≥ 4 分、PHQ-2 评

分≥ 3 分、GAD-2 评分≥ 3 分者少于初诊时，睡眠潜

伏期正常、睡眠持续性正常、无睡眠紊乱者多于初

诊时，差异均有统计学意义（均 P ＜ 0.01）。见表 2。

pain with moderate or above at the time of initial diagnosis， anxiety state after onset and poor sleep persistence. 
Clinical attention should be paid to the anxiety state and sleep status of patients with herpes zoster.

【Key words】  Neuralgia， posthepetic；  Anxiety；  Depression；  Sleep
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3. 带状疱疹患者急性期后疼痛影响因素的单因

素分析：发病年龄、是否合并慢性疾病、初诊时 VAS

评分、随访时 PHQ-2 和 GAD-2 评分、发疹后睡眠潜

伏期、发疹后睡眠持续性和发疹后睡眠紊乱情况是

带状疱疹患者急性期后疼痛的影响因素（P ＜ 0.05），

见表 3。

4. 带状疱疹患者急性期后疼痛危险因素的二分

类 Logistic 回归分析：将患者急性期后是否疼痛作为

因变量（否 =0，是 =1），将单因素分析中差异有统计

学意义的变量作为自变量纳入二分类 Logistic 回归

分析中。经检验，随访时 PHQ-2、GAD-2 评分与因

变量的 logit 转换值存在线性关系，自变量之间无多

重共线性。回归分析结果显示，发病年龄≥ 50 岁、

初诊时 VAS 评分≥ 4 分、随访时 GAD-2 评分高和发

疹后睡眠持续性评分为 1 分是带状疱疹患者急性期

后疼痛的危险因素（OR ＞ 1，P ＜ 0.05）。见表 4。

讨论  急性疱疹性神经痛与病毒颗粒造成的

皮肤局部炎症和神经结构的损伤有关［12］。相关研

究表明，带状疱疹后神经痛的发病机制是外周神经

敏化和中枢神经敏化共同作用的结果［13］，不同阶段

ZAP 的发生机制存在差异，临床处置策略也有所不

同。因此，在发生外周及中枢敏化前及时识别相关

危险因素并治疗患者成为预防带状疱疹后神经痛发

生的重要工作。

本研究结果显示，29.8% 的患者在急性期后仍

伴有神经痛，13.2% 的患者仍伴有中等及以上程度

的神经痛；年龄、初诊时的疼痛程度与急性期后的

疼痛有关，即年龄≥ 50 岁的患者和患病初始伴发

中重度疼痛患者的疼痛时间更长［14］。由于 GAD-2、

PHQ-2 评估的是随访前 2 周内的情况，PSQI 评估的

是随访前 1 个月的情况，因此随访时观测这些数据

可以反映患者发疹期间的情绪和睡眠情况。

焦虑与疼痛的产生关系密切，伴有焦虑状态的

患者常有自主神经过度活跃和肌肉紧张的相关症

状，可出现各种疼痛［15］。既往研究表明焦虑与疼痛

呈正相关，焦虑评分越高的患者术后疼痛感越重［16］，

因急性疼痛就诊于急诊科的患者，其疼痛强度与焦

虑状态相关［17］。本研究结果表明，处于焦虑状态是

患者急性期后疼痛的危险因素，考虑与焦虑状态下

可激活丘脑 - 垂体 - 肾上腺轴过度释放皮质醇，增

加机体疼痛敏感性导致疼痛持续有关［18］。较高水

平的焦虑会导致患者感知疼痛的注意力增加［19］，并

采用消极的情绪应对模式［20］，这些均参与了急性疼

痛向慢性疼痛的转变过程。一项观察带状疱疹后神

经痛患者大脑结构的研究发现，后遗神经痛患者的

焦虑评分增加，杏仁核灰质体积小于健康对照组，

而杏仁核是大脑的情绪管理中枢，提示焦虑与慢性

疼痛在脑结构方面有着紧密的联系［13］。

本研究结果显示，患者发疹后的持续性疼痛与

睡眠持续性差有关。一项 Meta 分析和流行病学研

究表明，睡眠恶化是疼痛的驱动性因素，睡眠质量

下降和睡眠时间缩短可导致疼痛风险增加 2～3 倍，

同时伴有炎性因子的水平升高和自我健康报告水平

下降［21］。动物睡眠剥夺实验证实睡眠缺乏会抑制

阿片受体、5-HT 受体和脑啡肽功能［22］，从而降低内

表1  235 例带状疱疹患者的一般资料

项目 例数 百分率（%）

发病年龄≥ 50 岁

  男 51 50.0

  女 83 62.4

发病部位 a

  头面部 39 16.6

  颈肩部以及上肢 36 15.3

  胸背部 67 28.5

  腰腹部 65 27.7

  臀股部以及下肢 31 13.2

发疹 72 h 内接受抗病毒药物治疗 116 49.4

合并慢性疾病 61 26.0

    注：a 可多选

表2  带状疱疹患者初诊和随访时疼痛、焦虑、抑郁、睡眠

情况比较

项目
初诊时

（n=235）

随访时

（n=235）
t/Z/χ2值 P 值

VAS 评分（分，x±s） 4.50±2.27 1.04±1.94 22.602 ＜ 0.001

PHQ-2评分［分，M（P25，P75）］ 0（0，2.00） 0（0，0） -8.266 ＜ 0.001

GAD-2评分［分，M（P25，P75）］ 0（0，2.00） 0（0，0） -7.470 ＜ 0.001

VAS 评分≥ 4 分［例（%）］ 156（66.4） 31（13.2） 10.448 ＜ 0.001

PHQ-2评分≥3分［例（%）］ 34（14.5） 7（3.0） 23.958 ＜ 0.001

GAD-2评分≥3分［例（%）］ 30（12.8） 9（3.8） 19.641 ＜ 0.001

睡眠潜伏期评分［例（%）］

  0 分 128（54.5） 178（75.7）

- ＜ 0.001  1 分 49（20.8） 34（14.5）

  2～3 分 58（24.7） 23（9.8）

睡眠持续性评分［例（%）］

  0 分 133（56.6） 191（81.3）

- ＜ 0.001  1 分 40（17.0） 24（10.2）

  2～3 分 62（26.4） 20（8.5）

睡眠紊乱评分［例（%）］

  0 分 159（67.7） 204（86.8）

- ＜ 0.001  1 分 28（11.9） 16（6.8）

  2～3 分 48（20.4） 15（6.4）

    注：VAS 视觉模拟评分法；PHQ-2 患者健康问卷 -2；GAD-2 广

泛性焦虑障碍量表 -2；- 采用 Fisher 确切概率法
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源疼痛抑制能力，这一现象在健康个体的试验性睡

眠中断和失眠障碍患者中也可观察到［23-24］。由于

睡眠是恢复身体功能的重要途径，睡眠质量低可导

致患者对疼痛敏感性增加或出现自发性疼痛症状，

这与慢性疼痛的形成有一定关系［25-26］。

本研究为基于真实世界的观察性研究，探求真

实世界中患者的病情和情绪、睡眠变化，未对患者

的治疗方案进行干预。本研究结果显示发病年龄≥ 

50 岁、初诊时伴中度及以上疼痛、发病期间处于焦

虑状态和睡眠持续性差是带状疱疹患者急性期后发

生疼痛的危险因素。但本研究纳入的样本量有限，

观察时间短，在后续研究中，本课题组将持续观察，

在更多的样本中探索情绪和睡眠与带状疱疹后神经

痛的关系。临床医生应及时识别患者的心态，在药

物治疗的同时结合心理治疗，改善睡眠质量，有效

缓解疼痛，从而提高患者的生活质量。
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表3  带状疱疹患者急性期后疼痛影响因素的单因素分析

项目 VAS 评分≥ 1 分（n=70） VAS 评分 =0 分（n=165） χ2/Z 值 P 值

女性［例（%）］ 41（58.6） 92（55.8） 0.158 0.691

发病年龄≥ 50 岁［例（%）］ 55（78.6） 76（46.1） 21.057 ＜ 0.001

发病部位［例（%）］a

  头面部 10（14.3） 28（17.0） - 0.609

  颈肩部及上肢 12（17.1） 24（14.5） - 0.613

  胸背部 21（30.0） 46（27.9） - 0.742

  腰腹部 17（24.3） 48（29.1） - 0.451

  臀股部及下肢 11（15.7） 20（12.1） - 0.457

合并慢性疾病［例（%）］ 26（37.1） 35（21.2） 6.490 0.011

初诊时 VAS 评分≥ 4 分［例（%）］ 61（87.1） 95（57.6） 19.254 ＜ 0.001

随访时 PHQ-2 评分［分，M（P25，P75）］ 0（0，2.00） 0（0，0） 3 499.000 ＜ 0.001

随访时 GAD-2 评分［分，M（P25，P75）］ 1.00（0，2.00） 0（0，0） 3 048.000 ＜ 0.001

发疹后睡眠潜伏期长［例（%）］ 16（22.9） 7（4.2） 49.093 ＜ 0.001

发疹后睡眠持续性差［例（%）］ 14（22.9） 4（2.4） 76.624 ＜ 0.001

发疹后睡眠紊乱［例（%）］ 13（18.6） 2（1.2） 35.832 ＜ 0.001

发疹 72 h 内未接受抗病毒药物治疗［例（%）］ 84（64.1） 35（62.5） 0.045 0.833

发疹 1 个月内未使用止痛药物［例（%）］ 27（38.6） 84（50.9） 3.002 0.089

    注：VAS 视觉模拟评分法；PHQ-2 患者健康问卷 -2； GAD-2 广泛性焦虑障碍量表 -2；a 可多选；- 采用 Fisher 确切概率法

表4  带状疱疹患者急性期后疼痛危险因素的二分类 Logistic 回归分析

变量 β值 SE 值 Wald χ2 值 P 值 OR 值 95%CI
发病年龄≥ 50 岁 1.366 0.483 7.985 0.005 3.919 1.520～10.106

合并慢性疾病 0.173 0.460 0.141 0.707 1.189 0.483～2.927

初诊时 VAS 评分≥ 4 分 1.318 0.548 5.788 0.016 3.735 1.277～10.929

随访时 GAD-2 评分 1.372 0.395 12.044 0.001 3.944 1.817～8.562

随访时 PHQ-2 评分 0.122 0.378 0.104 0.747 1.13 0.530～2.370

发疹后睡眠潜伏期评分（分）

  0 - - 3.775 0.151 1.000 -

  1 0.943 0.586 2.590 0.108 2.568 0.814～8.102

  2～3 1.041 0.742 1.967 0.161 2.832 0.661～12.124

发疹后睡眠持续性评分（分）

  0 - - 7.155 0.028 1.000 -

  1 2.024 0.762 7.048 0.008 7.569 1.699～33.725

  2～3 0.044 1.189 0.001 0.970 1.045 0.102～10.735

发疹后睡眠紊乱评分（分）

  0 - - 1.170 0.557 1.000 -

  1 0.672 0.827 0.660 0.416 1.958 0.387～9.895

  2～3 1.105 1.402 0.621 0.431 3.019 0.193～47.127

    注：VAS 视觉模拟评分法；GAD-2 广泛性焦虑障碍量表 -2； PHQ-2 患者健康问卷 -2；- 无数据
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