
生堡皮瓞抖苤志2Q18生§旦筮5l鲞筮§期￡丛Ⅱj旦￡塑丛!!，j!!12Q18，yQ!：51，盟Q．鱼带状疱疹中国专家共识中国医师协会皮肤科医师分会带状疱疹专家共识工作组通信作者：李若瑜，Email：mycolab@126．comDOI：10．3760／cma．j．issn．0412—4030．2018．06．001带状疱疹是由长期潜伏在脊髓后根神经节或颅神经节内的水痘一带状疱疹病毒(varicella．zostervirus，vzv)经再激活引起的感染性皮肤病。带状疱疹是皮肤科常见病，除皮肤损害外，常伴有神经病理性疼痛，常出现在年龄较大、免疫抑制或免疫缺陷的人群中，严重影响患者生活质量。目前国内带状疱疹的临床诊疗仍存在不少问题，譬如其在各年龄段人群中的流行病学资料如何?患病的高危因素有哪些?如何诊断?如何与其他疾病鉴别?如何早期规范化治疗以改善患者预后?如何处理常见的并发症——带状疱疹后神经痛(postherpeticneuralgia，PHN)?为了切实解决带状疱疹临床诊治问题，中国医师协会皮肤科医师分会组织该领域专家，以近年国内外发表的重要文献为基础，对文献进行评价并综合分析，提交专家组反复讨论、修改，最终达成本共识，希望能指导带状疱疹的临床规范化诊治，为患者提供经济、高效的诊治方案。一、病因1．病原体特点及致病机理：VZV属于人类疱疹病毒仅科，命名为人类疱疹病毒3型。它是一种DNA病毒，基因组包含70多种开放读码框，编码多种蛋白质，目前研究较多的为糖蛋白gE，是制备疫苗的主要候选抗原⋯。VZV可经飞沫和(或)接触传播，原发感染主要引起水痘。残余的VZV可沿感觉神经轴突逆行，或经感染的T细胞与神经元细胞的融合，转移到脊髓后根神经节或颅神经节内并潜伏t2『，当机体抵抗力降低时，VZV特异性细胞免疫下降，潜伏的病毒被激活，大量复制，通过感觉神经轴突转移到皮肤，穿透表皮，引起带状疱疹口1。2．带状疱疹发病的危险因素：高龄、细胞免疫缺陷、遗传易感性、机械性创伤、系统性疾病(如糖尿病、肾脏病、发热、高血压等)、近期精神压力大、劳累等是常见诱因b1。女性发生带状疱疹风险高于男性㈧。二、流行病学据报道，全球普通人群带状疱疹的发病率为403·指南与共识·(3～5)／1000人年H也，亚太地区为(3—10)／1000人年哺!，并逐年递增2．5％。5．0％。6‘7。。带状疱疹的住院率(2～25)／10万人年，死亡率(0．017。0．465)／10万人年，复发率1％～6％H矗8I。50岁后随年龄增长，VZV特异性细胞免疫功能逐渐降低，带状疱疹的发病率、住院率和病死率均逐渐升高。血液肿瘤患者带状疱疹发病率高达31／1000人年‘97，人类免疫缺陷病毒(humanimmunodeficiencyvires，HIV)感染者的发病率也高达(29．4～51．5)／1000人年、复发率13％～26％№10]o我国尚缺乏带状疱疹大样本流行病学调查。2011—2013年广东50岁及以上人群带状疱疹发病率分别为4．1／1000、3．4／1000和5．8／1ooo&年o⋯。2010年台湾全年龄组带状疱疹发病率为4．97／1000人年，住院率约为2．93％，除婴儿住院率高于儿童外，其余年龄组住院率及重症监护率均随年龄增长而升高，平均住院8．3d”2I。三、临床表现1．典型临床表现：发疹前有轻度乏力、低热、食欲不振等全身症状，患处皮肤自觉灼热感或神经痛，触之有明显的痛觉敏感，也可无前驱症状即发疹。好发部位为肋间神经(占53％)、颈神经(20％)、三叉神经(15％)及腰骶部神经(11％)。患处先出现潮红斑，很快出现粟粒至黄豆大小丘疹，成簇状分布而不融合，继而迅速变为水疱，疱壁紧张发亮，疱液澄清，外周绕以红晕。皮损沿某一周围神经区域呈带状排列，多发生在身体的一侧，一般不超过正中线。病程一般2～3周，老年人为3～4周。水疱干涸、结痂脱落后留有暂时性淡红斑或色素沉着。神经痛为主要症状，可在发疹前、发疹时以及皮损痊愈后出现。疼痛可为钝痛、抽搐痛或跳痛，常伴有烧灼感，多为阵发性，也可为持续性。老年、体弱患者疼痛较为剧烈。2．特殊临床类型：①眼带状疱疹：多见于老年人，表现单侧眼睑肿胀，结膜充血，疼痛常较为剧烈，常伴同侧头部疼痛，可累及角膜形成溃疡性角
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生垡皮肤科盈志2Q18生鱼旦筮51鲞筮§期￡丛ⅡJ旦!墅g!Q!，』女n￡2Q18，yQ!!』!，盟!!鱼膜炎；②耳带状疱疹：系病毒侵犯面神经及听神经所致，表现为外耳道疱疹及外耳道疼痛。膝状神经节受累同时侵犯面神经时，可出现面瘫、耳痛及外耳道疱疹三联征，称为Ramsay—Hunt综合征；③顿挫型带状疱疹：仅出现红斑、丘疹而不发生水疱；④无疹性带状疱疹：仅有皮区疼痛而无皮疹；⑤侵犯中枢神经系统大脑实质和脑膜时，发生病毒性脑炎和脑膜炎；⑥侵犯内脏神经纤维时，引起急性胃肠炎、膀胱炎，表现为腹部绞痛、排尿困难、尿潴留等；⑦播散性带状疱疹：恶性肿瘤或年老体弱患者，病毒经血液播散导致广泛性水痘样疹并侵犯肺和脑等器官，可致死亡；⑧其他：尚有大疱性、出血性、坏疽性等表现的带状疱疹。四、诊断及鉴别诊断1．诊断：根据典型临床表现即可诊断。也可通过收集疱液，用PCR检测法、病毒培养予以确诊。无疹性带状疱疹病例的诊断较难，需做VZV活化反应实验室诊断性检测。由于实验室诊断操作难度较大，目前主要依靠临床诊断。对于伴发严重神经痛或发生在特殊部位的带状疱疹，如眼、耳等部位，建议同时请相应专业科室会诊。对于分布广泛甚至播散性、出血性或坏疽性等严重皮损、病程较长且愈合较差、反复发作的患者，需要进行抗HIV抗体或肿瘤等相关筛查，以明确可能合并的基础疾病。2．鉴别诊断：前驱期无皮损仅有疼痛时诊断较困难，应告知患者有发生带状疱疹可能，密切观察，并排除相关部位的其他疾病。发生在胸部的带状疱疹疼痛容易误诊为心绞痛、肋间神经痛；发生在腹部的带状疱疹疼痛容易误诊为胆结石、胆囊炎、阑尾炎。患者皮损不典型时需与其他皮肤病鉴别，如单纯疱疹变异型虽与带状疱疹类似，但皮损会在同一部位反复发作，疼痛不明显。其他需要鉴别的疾病包括：接触性皮炎、丹毒、虫咬皮炎、脓疱疮、大疱性类天疱疮等n}141。五、药物治疗(西医)带状疱疹的治疗目标是缓解急性期疼痛，缩短皮损持续时间，防止皮损扩散，预防或减轻PHN等并发症。1．抗病毒药物：是带状疱疹临床治疗的常用药物n“，能有效缩短病程，加速皮疹愈合，减少新皮疹形成，减少病毒播散到内脏[”3。应在发疹后24。72h内开始使用，以迅速达到并维持有效浓度，获得最佳治疗效果n7川。目前批准使用的系统抗病毒药物包括阿昔洛韦、伐昔洛韦、泛昔洛韦、溴夫定和膦甲酸钠。见表1。肾功能不全患者，要相应下调使用剂量。肾功能持续下降者，应立即停用阿昔洛韦，改用泛昔洛韦或其他抗病毒药物继续治疗。对于怀疑存在肾功能不全的患者初始给药前应检测肌酐水平，但溴夫定无需检测肌酐水平n8蚓。美国感染病学会(InfectiousDiseasesSocietyofAmerica，IDSA)指南推荐阿昔洛韦治疗VZV所致的脑膜炎／脑炎：轻中度病例，静脉滴注10mg／kg，每8小时1次，连续治疗10～14d，而严重病例应持续治疗14。21d∞1。HIV合并VZV感染，推荐使用阿昔洛韦或膦甲酸钠治疗。VZV引起的球后视神经炎较为罕见，几乎只出现在HIV血清反应阳性的艾滋病患者中，同时可伴或不伴皮损，目前并无明确有效的治疗方案。但由于视神经炎可严重危害视力且组织病理学显示有炎症浸润，所以可考虑初始给予静脉滴注阿昔洛韦及糖皮质激素治疗，而对于阿昔洛韦治疗抵抗(耐药)的患者，推荐静脉滴注膦甲酸钠陋“。2．糖皮质激素疗法：目前关于是否应用糖皮质激素治疗带状疱疹仍存在争议。普遍观点认为在表1治疗带状疱疹的抗病毒药物药物特点用法佣量阿昔洛韦a在感染细胞内经病毒胸苷激酶磷酸化，生成阿昔洛韦三磷酸，。⋯⋯’后者可抑制病毒DNA聚合酶，中止病毒DNA链的延伸伐昔洛韦阿昔洛韦的前体药物，口服吸收快，在胃肠道和肝脏内迅速转化为阿昔洛韦，其生物利用度是阿昔洛韦的3—5倍泛昔洛韦喷昔洛韦的前体药物，13服后迅速转化为喷昔洛韦，在细胞内维持较长的半衰期。作用机制同阿昔洛韦n“，生物利用度高于阿昔洛韦，给药频率和剂量低于阿昔洛韦溴夫定抗病毒作用具有高度选择性，抑制病毒复制的过程只在病毒感染的细胞中进行膦甲酸钠通过非竞争性方式阻断病毒DNA聚合酶的磷酸盐结合部位，防止DNA病毒链的延伸13服1400～800mg／次，5次，d，服用7d；静脉滴注：免疫受损或伴严重神经系统疾病患者每次5～10mg／kg，每8小时1次，疗程7d口服：300—1000m∥次，3次／d，服用7d口服：250—500mg／次，3次／d，服用7d口服：125myd，l舢，服用7d静脉滴注：每次40mg／kg，每8d,时1次注：8阿昔洛韦给药期间患者应充足饮水，防止阿昔洛韦在肾小管内沉淀，损害肾功能
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生堡皮腿型盘盍2Q18生§旦筮51鲞筮§期￡b亟』旦!!里丛!!，』!n￡2Q18，yQ!：51，盥Q：§带状疱疹急性发作早期系统应用糖皮质激素并逐步递减可以抑制炎症过程，缩短急性疼痛的持续时间和皮损愈合时间，但对已发生PHN的疼痛无效陋2。3I。推荐剂量泼尼松初始量30。40mg／dEl服，逐渐减量，疗程1—2周。该疗法是否能预防PHN的发生尚存在争议。年龄大于50岁、出现大面积皮疹及重度疼痛、累及头面部的带状疱疹、疱疹性脑膜炎及内脏播散性带状疱疹可使用糖皮质激素。高血压、糖尿病、消化性溃疡及骨质疏松患者谨慎使用，禁用于免疫抑制或有禁忌证的患者。推荐使用泼尼松治疗带状疱疹引起的RamsayHunt综合征n71和中枢神经系统并发症，如脑炎或Bell麻痹[2“。3．带状疱疹期的镇痛治疗：对于轻中度疼痛，考虑处方对乙酰氨基酚、非甾体类抗炎药或曲马多；中重度疼痛使用阿片类药物，如吗啡或羟考酮，或治疗神经病理性疼痛的药物，如钙离子通道调节剂加巴喷丁、普瑞巴林等‘253(该类药物具体用法请参照表2)。带状疱疹期间重度急性疼痛是发生PHN的危险因素，联合钙离子通道调节剂不仅能有效缓解疼痛，而且能减少PHN发生陋6I。研究显示，早期使用普瑞巴林可显著降低带状疱疹期疼痛评分，尤其在疱疹发生7d内使用能显著降低PHN发生率陉⋯。老年带状疱疹患者的疼痛更常见且为重度，严重影响生活各方面，如发生焦虑、睡眠障碍、无法正常工作或生活哺1。研究显示，普瑞巴林联合羟考酮不仅能进一步降低PHN发生率，还可改善患者日常活动与睡眠，提高生活质量陉8I。4．特殊人群带状疱疹的临床特点与治疗：婴儿期、母孕期患水痘的儿童较易发生带状疱疹，但发病较成人轻，可口服阿昔洛韦20mg／kg，4次／d；或权衡利弊，与患儿家长充分沟通后，慎重口服泛昔洛韦，体重<40kg者每次12．5mg]kg每8小时1次，体重≥40kg者250—500mg每8小时1次‘29-30]o重症患者可静脉滴注阿昔洛韦，≤500mg／m2或≤15mg／kg，每8小时1次b“。老年人易出现皮肤、内脏播散，以及合并症，宜采用高效低毒的抗病毒药物积极治疗。排除禁忌证也可使用糖皮质激素治疗。妊娠晚期患者可口服阿昔洛韦或伐昔洛韦，严重者静脉滴注阿昔洛韦，但妊娠20周前应慎用。哺乳期口服阿昔洛韦未见乳儿异常b2I，但口服泛昔洛韦需停止哺乳。5．带状疱疹患者教育的重要性：健康教育对患者认识本病、依从治疗、减少并发症等有重要意义。患者皮损疱液或糜烂面含有病毒，应避免接触尚未患过水痘的儿童和其他易感者。告知患者及早就医及治疗，坚持正确的药物剂量和疗程，保持皮损清洁，避免继发细菌感染，适当休息，保证足够营养。神经营养类药物对缓解神经炎症与神经痛也有一定帮助，常用药物有甲钴胺、维生素B1和维生素B12等，口服或肌内注射。六、中医治疗中医学认为本病初起多为湿热困阻、湿毒火盛，后期多为火热伤阴、气滞血瘀或脾虚失运，余毒未清口3。。初期以清热利湿解毒为先，后期以活血化瘀理气为主，兼顾扶正固本。1．肝胆湿热型：发病初期，皮疹鲜红，簇集水疱，疱壁紧张，掀红灼热刺痛，治宜清热利湿，解毒止痛。用龙胆泻肝汤加减¨“。中成药可选用龙胆泻肝丸、加味逍遥丸、新癀片、清开灵注射液等口5I。2．脾虚湿蕴型：皮疹淡红，疱壁松弛，糜烂渗出较多，疼痛，治宜健脾除湿，行气活血止痛。用除湿胃苓汤加减b6’3⋯。中成药可选参苓白术散。3．气滞血瘀型：多见于老年人，可见皮疹色暗红或结血痂，或皮疹消退，但仍疼痛不止，治宜理气活血化瘀，通络止痛。用血府逐瘀汤加减。中成药可选用七厘散、云南白药、血府逐瘀胶囊、大黄蛰虫表2带状疱疹后神经痛的一线治疗药物
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生堡麈送拄基志2Q18生§旦筮』!鲞筮鱼期￡b亟』卫￡墅煎Q!，』女!￡2Q18，yQl：51，盟Q：§丸等。35’圳。针灸是中医治疗带状疱疹的特色疗法，可选用火针、电针、局部围刺，刺络放血拔罐、穴位注射或埋线和艾灸等方法治疗。七、局部治疗1．物理治疗：物理治疗带状疱疹目前尚缺乏高质量研究报告口9|。局部热疗可能有促进皮损消退的作用。我国台湾的一项回顾性对照研究证实，在带状疱疹出疹5日内采用低能量氦氖激光治疗能明显减少PHN发生率，但需要进一步随机对照试验验证H0|。2．外用治疗药物：以干燥、消炎为主。疱液未破时可外用炉甘石洗剂、阿昔洛韦乳膏或喷昔洛韦乳膏；疱疹破溃后可酌情用3％硼酸溶液或1：5000呋喃西林溶液湿敷，或外用0．5％新霉素软膏或2％莫匹罗星软膏等。眼部可外用3％阿昔洛韦眼膏、碘苷(疱疹净)滴眼液，禁用糖皮质激素外用制剂‘41|。八、并发症的治疗和管理1．常见并发症：最常见的是PHN，可被定义为皮疹出现后至少持续1个月或3个月、6个月的疼痛。目前国际上尚未达成共识，国外最常用的定义即带状疱疹皮疹出现后至少持续3个月的疼痛H2【。我国《带状疱疹后神经痛中国专家诊疗共识》明确指出，PHN是皮疹愈合后持续1个月及以上的疼痛H3|。PHN发病率占带状疱疹患者的5％～30％，我国约有400万PHN患者。PHN多见于高龄、免疫功能低下患者，疼痛部位通常比疱疹区域有所扩大，常见于单侧胸部、三叉神经(主要是眼支)或颈部。疼痛性质多样，可为烧灼样、电击样、刀割样、针刺样或撕裂样。一种疼痛为主，或多样疼痛并存。明显扰乱患者的睡眠、情绪，影响工作和日常生活，严重可导致精神障碍和抑郁。30％～50％的患者疼痛持续超过1年，部分病程可达10年或更长。其他常见并发症：溃疡性角膜炎或角膜穿孑L，视力下降甚至失明，继发性青光眼；听力障碍；面瘫、耳痛和外耳道疱疹；排便、排尿困难；重度免疫功能缺陷(包括HIV感染)患者皮疹可泛发全身，出现坏死，表现为深脓疱疮样，出现内脏损害，常伴高热，引起肺炎和脑炎。约10％皮肤播散性带状疱疹合并内脏受累，病死率高达55％m]。2．临床治疗PHN的时机及药物选择：患者发生PHN时即进行止痛治疗的最佳时机，早期治疗可缩短疼痛持续时间，降低治疗难度。一线治疗药物包括钙离子通道调节剂(普瑞巴林和加巴喷丁)、三环类抗抑郁药(阿米替林)和5％禾1J多卡因贴剂(表2)。疗程视病情和药物性质而定。此外，还可与疼痛科和神经科等相关科室合作，采用神经介入及物理治疗等手段，缓解患者症状㈨。3．PHN的预防：早期积极抗病毒治疗对减少从带状疱疹发展为PHN的严重程度和持续时间有重要作用，尤其50岁以上有中重度疼痛，严重皮疹，或累及非躯体部位皮疹患者。针对老年患者适当延长抗病毒疗程可减少PHN的发生率。而且早期积极的镇痛治疗也可有效预防PHN发生。另外，研究显示带状疱疹疫苗Zostavax@预防60岁以上人群发生PHN的有效率为66．5％‘州7I。九、预防提高50岁及以上易感人群的抵抗力是重要的基础预防措施。带状疱疹患者应采取接触隔离措施，水痘和免疫功能低下的播散性带状疱疹患者还应采取呼吸道隔离措施直至皮损结痂砼4‘45I。接种带状疱疹疫苗Zostavax@适用于50岁以上免疫功能正常人群，可显著降低带状疱疹疾病负担，但有效率随年龄增长而降低H647I，严重免疫抑制、孕妇是接种禁忌证。此外，低剂量阿昔洛韦预防用药可能降低HIV感染者带状疱疹发病率H8I。专家共识工作组成员(按姓氏汉语拼音顺序排列)常建民(北京医院)、陈学军(四川省医学科学院·四川省人民医院)、顾恒[中国医学科学院皮肤病医院(研究所)]、郭庆(中山大学附属第二医院)、郝飞(第三军医大学第一附属医院)、李恒进(解放军总医院)、李若瑜(北京大学第一医院)、刘巧(江西中医药大学第二附属医院)、刘全忠(天津医科大学总医院)、桑红(解放军南京总医院)、涂亚庭(华中科技大学同济医学院附属协和医院)、王爱平(北京大学第一医院)、王官清(上海交通大学附属第一人民医院)、肖生祥(西安交通大学附属第二医院)、杨慧兰(解放军广州总医院)参考文献[1]BaoL，WeiG，GanH，eta1．ImmunogenicityofvaricellazostervirusglycoproteinEDNAvaccine[J]．ExpTherMed，2016，11(5)：1788—1794．doi：10．3892／etm．2016．3086．[2]GershonAA，GershonMD，BreuerJ，eta1．Advancesintheunderstandingofthepathogenesisandepidemiologyofherpeszoster[J]．JClinVirol，2010，48(Suppl1)：S2—7．doi：10．1016／S1386—6532(10)70002—0．[3]SauerbreiA．Diagnosis，antiviraltherapy，andprophylaxisofvaficella—zostervirusinfectionslJJ．EurJClinMicrobiolInfectDis，2016，35(5)：723—734．doi：10．1007／s10096-016．2605-0．[4]YawnBP，GildenD．Theglobalepidemiologyofherpeszoster[J]．Neurology，2013，81(10)：928-930．doi：10．1212／WNL．0b013e3182a3516e．15JKawaiK，GebremeskelBG，AcostaCJ．Systematicreviewof
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