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·临床研究·

普瑞巴林治疗脊髓损伤后神经病理性疼痛的临床观察
王丽春

山东单县东大医院神经内科， 山东 菏泽　 ２７４３００

摘要： 目的　 观察并探讨普瑞巴林对脊髓损伤后神经病理性疼痛（ＮＥＵＰ）的临床有效性及不良反应。 方法　 选

择 ２０１２ 年 ４ 月至 ２０１４ 年 ３ 月收治的 ＮＥＵＰ 患者 ９６ 例，按照随机分组法分为两组，观察组和对照组各 ４８ 例。 对照

组给予卡马西平治疗，观察组给予普瑞巴林治疗，共治疗 ２ 周。 治疗前后利用 ＶＡＳ 评分、汉密尔顿抑郁量表

（ＨＡＭＤ）和汉密尔顿焦虑量表（ＨＡＭＡ）对患者改善情况进行评估，并在治疗结束后对总疗效进行评价，观察不良

反应发生情况。 结果　 治疗前两组患者 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分相比，差异不具有统计学意义（Ｐ 均 ＞ ０ ０５）；
治疗后观察组 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分分别为（４ １ ± １ ２）分、（９ ５ ± ３ ３）分和（８ ８ ± ３ ２）分，对照组为（５ ４ ±
０ ９）分、（１４ ８ ± ６ ８）分和（１５ １ ± ８ ３）分，两组相比差异具有统计学意义（Ｐ 均 ＜ ０ ０１）；观察组总有效率为

８７ ５％ （４２ ／ ４８），对照组总有效率为 ６４ ６％ （３１ ／ ４８），两组相比差异具有统计学意义（Ｐ ＜ ０ ０１）；两组不良反应发生

率相比差异不具有统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。 结论　 普瑞巴林能明显改善 ＮＥＵＰ 患者的疼痛症状和精神状态，疗效

显著，是 ＮＥＵＰ 安全有效的疗法。
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　 　 神经病理性疼痛（ＮＥＵＰ）是指因躯体感觉神经

受到损伤而引起的疼痛，是一种极其严重的慢性疼

痛，ＮＥＵＰ 患者的躯体功能、生理职能、躯体疼痛、健
康状况及活力等均明显低于正常人。 ＮＥＵＰ 的产生

机制复杂、疼痛严重程度高，且治疗效果不理想，可严

重困扰患者、降低患者生活质量。 传统的阿片类药物

因其恶心呕吐、镇静、瘙痒及尿潴留等副作用使其临

床使用受到限制，非甾体类消炎镇痛药则可能引发胃

肠出血、肾毒性及血小板功能异常［１ － ２］，而选择性的

ＣＯＸ２ 抑制剂也有增加急性脑血管病的风险。 普瑞

巴林是 γ⁃氨基丁酸（ＧＡＢＡ）类似物，可以减少神经元

的兴奋性［３］，从而达到抗痛觉异常的作用，且其不影

响 ＧＡＢＡ 的摄取和释放，不改变正常的神经功能，临
床上主要用于外周神经痛的治疗，且具有显著疗效。
我院于 ２０１２ 年 ４ 月至 ２０１４ 年 ３ 月，对 ４８ 例 ＮＥＵＰ
患者给予普瑞巴林治疗，取得了理想的效果。 现将研

究结果汇报如下。

１　 对象与方法

１ １　 研究对象　 选择 ２０１２ 年 ４ 月至 ２０１４ 年 ３ 月在

本院治疗的 ＮＥＵＰ 患者 ９６ 例。 纳入标准：（１）均符

合吴江主编全国高等学校教材《神经病学》中脊髓损

伤、脊髓空洞症、多发性硬化的诊断标准，并符合

ＮＥＵＰ诊断标准；（２）由两名神经内科医师共同按照

ＣＣＭＤ⁃３ 诊断标准评价，汉密尔顿抑郁量表（ＨＡＭＤ）
和汉密尔顿焦虑量表（ＨＡＭＡ）总分均高于 ２０ 分；
（３）年龄 ２０ ～ ６０ 岁；（４）患者病历资料完全，且知情

受试。 排除标准：（１）排除骨骼或软组织炎症性疼痛

和功能障碍性疼痛；（２）排除其他精神疾病和精神发

育迟滞的患者；（３）排除月经期、妊娠期及哺乳期女

性；（４）排除肌痉挛、关节挛缩和肌强直相关疼痛的

患者；（５）排除对本研究药物过敏的患者。 将患者随

机分为观察组和对照组。 观察组：男 ２８ 例，女 ２０ 例；
年龄 ２４ ～ ５４ 岁，平均（３６ ２ ± １２ ４）岁；病程（６２ ６ ±
２１ ８）ｄ；损伤部位 Ｃ４ ～ Ｔ４ １４ 例，Ｔ５ ～ Ｔ１２ １３ 例，Ｌ１ ～
Ｌ５ ２１ 例。 对照组：男 ２５ 例，女 ２３ 例；年龄 ２５ ～
５８ 岁，平均（３５ ６ ± １３ ６）岁；病程（６２ ９ ± ２０ ５）ｄ；损
伤部位 Ｃ４ ～ Ｔ４ １６ 例，Ｔ５ ～ Ｔ１２ １２ 例，Ｌ１ ～ Ｌ５ ２０ 例。 两

组患者性别、年龄、病程和损伤部位等一般资料相比，
差异不具有统计学意义（Ｐ 均 ＞ ０ ０５）。 本研究经过

医院伦理委员会批准。
１ ２　 方法 　 对照组：患者口服卡马西平（河北恒利

集团制药生产，国药准字 Ｈ１３０２２５６５ ） 治疗，开始

０ １ ｇ ／ 次，２ 次 ／ ｄ，以后每天增加 ０ １ ｇ，最大剂量

０ ６ ｇ ／ ｄ，治疗 ２ 周。 观察组：患者口服普瑞巴林（重
庆赛维药业生产，国药准字 Ｈ２０１３００７３）治疗，开始剂

量 ７５ ｍｇ ／ ｄ，若无不适，每隔 ２ 日增加剂量 ７５ ｍｇ，最
大剂量增加至 ３００ ｍｇ ／ ｄ，共治疗 ２ 周。
１ ３　 观察指标及疗效评定标准 　 治疗前后利用
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ＨＡＭＤ 与 ＨＡＭＡ 对两组患者的抑郁和焦虑进行评

估，通过患者症状变化来进行综合疗效评价。 利用

ＶＡＳ 量表对患者的疼痛情况进行评价。 疗效判断以

服药 ２ 周疼痛缓解程度按下列标准进行记录：０ 度为

未缓解，１ 度为轻度缓解（缓解约 ２５％ ），２ 度为中度

缓解（缓解约 ５０％ ），３ 度为明显缓解（缓解 ７５％ 以

上），４ 度为完全缓解（疼痛消失）。 总有效率 ＝ （显
效 ＋有效） ／总例数 × １００％ 。
１ ４　 统计学处理 　 采用 ＳＰＳＳ １９ ０ 进行统计学分

析。 计数资料比较采用 χ２ 检验；计量资料以 ｘ ± ｓ 表
示，治疗前后比较采用配对 ｔ 检验，组间比较采用独

立样本 ｔ 检验。 Ｐ ＜ ０ ０５ 为差异具有统计学意义。

２　 结　 果

２ １　 两组患者治疗前后 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分

比较　 治疗前，两组患者 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分

相比，差异不具有统计学意义（Ｐ 均 ＞ ０ ０５）；治疗后

观察组 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分明显低于对照组，
差异具有统计学意义（Ｐ 均 ＜ ０ ０１）。 见表 １。
２ ２　 两组患者治疗效果比较　 治疗结束后评价，观
察组总有效率高于对照组，差异具有统计学意义（Ｐ
＜ ０ ０１）。 见表 ２。

表 １　 两组患者治疗前后 ＶＡＳ、ＨＡＭＤ 和 ＨＡＭＡ 积分比较

（分，ｘ ± ｓ）

组别 例数 时间 ＶＡＳ ＨＡＭＤ ＨＡＭＡ

观察组 ４８ 治疗前 ７ ３ ± １ ７ １７ ２ ± ５ ９ １８ ２ ± ９ ２
治疗后 ４ １ ± １ ２∗ ９ ５ ± ３ ３∗ ８ ８ ± ３ ２∗

对照组 ４８ 治疗前 ７ ５ ± １ ５ １７ ５ ± ５ ６ １８ ９ ± ８ ４
治疗后 ５ ４ ± ０ ９ １４ ８ ± ６ ８ １５ １ ± ８ ３

　 　 注：与对照组治疗后比较，∗Ｐ ＜ ０ ０１。

表 ２　 两组患者治疗效果比较　 （ｎ ＝ ４８，例）

组别 显效 有效 无效 有效率［例（％ ）］

观察组 ２２ ２０ ６ ４２（８７． ５）∗

对照组 １６ １５ １７ ３１（６４． ６）

　 　 注：与对照组比较，∗Ｐ ＜ ０ ０１。

２ ３　 两组患者治疗不良反应发生情况比较　 观察组

不良反应发生率为 ８ ３％ （４ ／ ４８），其中恶心 ２ 例，头
晕 ２ 例。 对照组为 １０ ４％ （５ ／ ４８），其中恶心 １ 例，头
晕 ２ 例，嗜睡 ２ 例。 两组相比，差异不具有统计学意

义（Ｐ ＞ ０ ０５）。

３　 讨　 论

由于 ＮＥＵＰ 的产生机制复杂，其病因包括创伤、
感染、肿瘤、压迫、神经毒性药物和自身免疫疾病等。
其疼痛严重程度高，目前的治疗方案包括药物治疗

（主要是抗抑郁药物、抗癫痫药和阿片类药）、神经阻

滞、神经损毁、手术治疗、物理治疗和心理治疗等，但
是由于人们对于 ＮＥＵＰ 产生的病理机制尚未完全清

楚，以及现有药物的副作用等，使得 ＮＥＵＰ 的治疗还

存在许多问题，如传统的阿片类抗抑郁药物因其恶心

呕吐、镇静、瘙痒及尿潴留等副作用使其临床使用受

到限制，非甾体类消炎镇痛药则可能引发胃肠出血、
肾毒性及血小板功能异常，而选择性的 ＣＯＸ２ 抑制剂

也有增加急性脑血管病的风险［４ － ５］。 普瑞巴林是 γ⁃
ＧＡＢＡ 类似物，但是其并不直接与 ＧＡＢＡＡ、ＧＡＢＡＢ
或苯二氮艹卓类受体结合［６］，却可以特异性的与 Ｃａ２ ＋

通道亚基结合，减少钙内流，从而减少钙依赖性的神

经递质释放［７］，可以减少神经元的兴奋性，从而达到

抗痛觉异常的作用，且其不改变正常的神经功能，已
经成为 ＮＥＵＰ 推荐的治疗药物。

本研究对 ４８ 例 ＮＥＵＰ 患者采用口服普瑞巴林进

行治疗，对另外 ４８ 例患者采用常规治疗药物卡马西

平治疗。 作为加巴喷丁的前体药物普瑞巴林，具有抗

痛觉异常和痛觉过敏的释放［８］，对正常的伤害性刺

激的影响较小，可以减轻组织损伤的脊髓背角神经元

的敏感性，这种脊髓背角神经元敏化在 ＮＥＵＰ 的形成

过程中具有重要作用［９ － １０］。 但是与加巴喷丁相比，
普瑞巴林具有更快的药物吸收速度和更高的生物利

用度［１１］。 ＮＥＵＰ 不但造成患者躯体上的痛苦，还会

严重影响患者的睡眠质量，而睡眠障碍可进一步导致

患者出现精神紧张、情绪低落等表现［１２ － １３］，最终表现

为抑郁和焦虑。 本研究对两组患者的焦虑和抑郁症

状进行量表评估，发现普瑞巴林治疗后患者的焦虑和

抑郁症状得到了明显的改善。
普瑞巴林的临床耐受性通常较好，副作用呈现依

赖性，通常为轻度或重度，临床上最常见的是头晕和

嗜睡［１４ － １５］，本研究两组患者均出现恶心、头晕和嗜睡

的不良反应，但是均较轻，且发生率相当。
综上所述，普瑞巴林能明显改善 ＮＥＵＰ 患者的疼

痛症状和精神状态，疗效显著，是 ＮＥＵＰ 安全有效的

治疗药物。
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·临床研究·

丁苯酞软胶囊对蛛网膜下腔出血后血流动力学和
血管痉挛的影响

苏海涛１，　 刘建风２，　 郑立志１，　 柳爱军１，　 王志军１

１． 沧州市人民医院神经外科， 河北 沧州　 ０６１０００； ２． 沧州市人民医院内分泌科， 河北 沧州　 ０６１０００

摘要： 目的　 探讨丁苯酞软胶囊在蛛网膜下腔出血（ＳＡＨ）治疗中的作用及对 ＳＡＨ 后血流动力学和血管痉挛的影

响。 方法　 收集 ２０１１ 年 ４ 月至 ２０１２ 年 ６ 月在神经科治疗的 ＳＡＨ 患者 ７８ 例，随机分为丁苯酞组和对照组，每组 ３９
例。 对照组采用常规治疗（采用止血、降颅压、钙拮抗剂等），丁苯酞组在对照组基础上应用丁苯酞治疗。 比较两

组 ＳＡＨ 患者治疗前后、治疗 ２０ ｄ、治疗 ６０ ｄ 时的大脑中动脉（ＭＣＡ）平均血流速度（Ｖｍｃａ），血清一氧化氮（ＮＯ）、一
氧化氮合酶（ＮＯｓ）水平变化及治疗期间迟发性脑血管痉挛（ＣＶＳ）的发生情况。 结果　 治疗前，两组患者血清 ＮＯ、
ＮＯｓ 水平及 Ｖｍｃａ 均无明显差异（Ｐ 均 ＞ ０ ０５），治疗 ２０ ｄ（除对照组 ＮＯｓ 和 Ｖｍｃａ 外）、６０ ｄ时较治疗前均明显降低

（Ｐ ＜ ０ ０５ 或 Ｐ ＜ ０ ０１）；治疗 ２０ ｄ、６０ ｄ 时，丁苯酞组均明显低于对照组（Ｐ ＜ ０ ０５ 或 Ｐ ＜ ０ ０１）。 丁苯酞组 ＣＶＳ 发

生率为 ２ ６％ ，稍低于对照组的 １５ ４％ ，但差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０ ０５）。 结论　 丁苯酞软胶囊对 ＳＡＨ 后 ＣＶＳ 具

有较好的防治作用。
关键词： 蛛网膜下腔出血； 丁苯酞； 血管痉挛； 血流动力学
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　 　 蛛网膜下腔出血（ＳＡＨ）是神经科常见的急性脑

血管病，其病残率和病死率极高。 ＳＡＨ 后常会出现

迟发性脑血管痉挛（ＣＶＳ）和脑缺血等病理改变，进而

导致神经功能缺损，甚至死亡。 近期有研究证实，一

氧化氮（ＮＯ） ［１］、一氧化氮合酶（ＮＯｓ） ［２ － ３］在 ＣＶＳ、脑
缺血的发生、进展中发挥着重要作用。 丁苯酞软胶囊

可有效降低脑缺血大鼠脑组织的 ＮＯ、ＮＯｓ 表达，减轻

其对脑血管壁和中枢神经的毒性作用，从而降低 ＣＶＳ
和脑缺血而发挥脑保护作用［４ － ５］。 本研究通过对 ３９
例 ＳＡＨ 患者应用丁苯酞软胶囊治疗，观察患者血清
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