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  [摘要] 目的 评价神经病理性疼痛量表(NPQ)筛检神经病理性疼痛患者的有效性。方法 检索外文数

据库PubMed、Embase、Cochrane
 

Library,中文数据库中国知网、万方、中国生物医学文献数据库、维普中使用

NPQ筛检神经病理性疼痛患者的相关研究,检索时限自2003年1月至2019年3月。文献质量评价采用“诊断

准确性研究质量评价工具(QUADAS
 

tool)”,资料分析采用meta-disc1.4.0.0。结果 共纳入6篇研究,7项筛

检试验共筛查1
 

299例疼痛患者,合并灵敏度为0.63(0.58,0.67),合并特异度为0.74(0.70,0.77),受试者工

作特征曲线下面积为0.724。结论 NPQ可用于筛检神经病理性疼痛。
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  [Abstract] Objective To
 

evaluate
 

the
 

effectiveness
 

of
 

Neuropathic
 

Pain
 

Questionnaire
 

(NPQ)
 

in
 

screening
 

patients
 

with
 

neuropathic
 

pain.Methods Relevant
 

studies
 

using
 

NPQ
 

to
 

screen
 

patients
 

with
 

neuro-
pathic

 

pain
 

in
 

foreign
 

databases
 

such
 

as
 

PubMed,Embase,Cochrane
 

Library,and
 

chinese
 

databse,such
 

as
 

CNKI,WanFang,Chinese
 

Biomedical
 

Literature
 

database,and
 

Viper
 

were
 

searched
 

from
 

January
 

2003
 

to
 

March
 

2019.The
 

“QUADAS
 

Tool
 

for
 

Diagnostic
 

Accuracy
 

Research
 

and
 

Quality
 

Evaluation”
 

was
 

used
 

for
 

lit-
erature

 

quality
 

evaluation,and
 

meta-disc1.4.0.0
 

was
 

used
 

for
 

data
 

analysis.Results A
 

total
 

of
 

6
 

studies
 

and
 

7
 

screening
 

tests
 

were
 

included.A
 

total
 

of
 

1
 

299
 

patients
 

were
 

screened
 

for
 

pain,with
 

combined
 

sensitivity
 

of
 

0.63(0.58,0.67),combined
 

specificity
 

of
 

0.74(0.70,0.77),and
 

area
 

under
 

receiver
 

operator
 

characteristic
 

curve
 

of
 

0.724.Conclusion NPQ
 

can
 

be
 

used
 

to
 

screen
 

patients
 

with
 

neuropathic
 

pain.
[Key

 

words] neuropathic
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  神经病理性疼痛是由躯体感觉系统或运动神经

的损害或疾病导致的疼痛[1]。神经病理性疼痛在普

通人群中的发病率为3.3%~8.2%[2],世界卫生组织

(WHO)研究结果[3]其患病率在一般人群中则高达

10%;占各类慢性疼痛的30%以上[4],癌痛患者中约

32.5%被诊断为癌症神经病理性疼痛[5]。其顽固性

和高发性不仅严重影响个人生活质量,也给社会带来

沉重的负担[6]。因此,早发现、早诊断、早治疗显得尤

为重要。但由于其疼痛本身特性加重了诊断的难度,
且目前临床上针对神经病理性疼痛筛检的方法较少,

如皮肤神经活检,而神经影像学检查因创伤性大和仪

器成本高,并未在临床上广泛开展。国际疼痛学会神

经病理性疼痛学组推荐:ID-pain、神经病理性疼痛量

表(neuropathic
 

pain
 

questionnaire,NPQ)[7]、利兹神

经病理性疼痛症状与体征评分(leeds
 

assessment
 

of
 

neuropathic
 

symptoms
 

and
 

signs
 

scale
 

scores,

LANNS)、神 经 病 理 性 疼 痛 评 估 (douleur
 

neu-
ropathique

 

4,DN4)[8]等量表可应用于临床筛查。量

表相对于特殊的仪器、痛苦的检查而言因其操作简

便、经济、效率高,易于在临床上开展。NPQ与其他
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量表相比,不仅涉及疼痛性质的评估,还包括患者情

绪的评估,因而能更加准确地筛查出神经病理性疼

痛。但就目前现有研究而言,其诊断准确性在不同研

究中报道不一。所以笔者将通过循证医学的方法,综
合分析NPQ筛检神经病理性疼痛的有效性,以期为

临床筛检神经病理性疼痛提供循证医学证据,现报道

如下。

1 资料与方法

1.1 文献检索策略

以“neuropathic
 

pain”“NP”“pain
 

measurement”
“neuropathic

 

pain
 

questionnaire”“NPQ”“clinical
 

study”“humans”为英文检 索 词,检 索 外 文 数 据 库

PubMed、Embase、Cochrane
 

Library;以“神经病理性

疼痛”“神经病理性疼痛问卷”“NPQ”“神经病理疼痛

量表”为中文关键词,检索中国知网、万方、中国生物

医学文献数据库(CBM)和维普同期中文文献。研究

时限自2003年1月至2019年3月。

1.2 文献纳入与排除标准

(1)纳入标准:①研究目的为评价或探讨神经病

理性疼痛筛查工具 NPQ的筛查效果;②研究对象为

疼痛病程长或反复发作3个月及以上的患者;③金标

准为从事疼痛专业的主治医师的医疗诊断。(2)排除

标准:①重复及未发表,数据资料不全及无法获取四

格表数据,即真阳性数(true
 

positive,TP)、假阳性数

(false
 

positive,FP)、真阴性数(true
 

negative,TN)、假
阴性数(false

 

negative,FN);②筛查工具是NPQ以外

的其他筛查工具;③综述、会议、个案报道、学位论文、
基础研究等。(3)观察指标:灵敏度、特异度、阳性似

然比、阴性似然比、诊断比值比、受试者工作特征(re-
ceiver

 

operator
 

characteristic
 

curve,ROC)曲线及曲

线下面积(area
 

under
 

curve,AUC)。

1.3 文献筛选及质量评价

采用PENNY等[9]等提出的“诊断准确性研究质

量评价工具(quality
 

assessment
 

of
 

diagnostic
 

accura-
cy

 

studies,QUADAS)”对文献质量进行评价。该量

表有14个条目,每个条目的评价标准以“是”“否”“不
清楚”表示。满足条目标准的为“是”,不满足或未提

及条目标准的为“否”,部分满足或从无法从文献中得

到相关信息的为“不清楚”。完全符合条目标准,文献

质量高为A级;部分满足条目标准,文献质量中等为

B级;完全不符合标准,文献质量低为C级。由两位

作者同时且独立地评价文献质量,有疑义两人协商讨

论,或由第3位作者仲裁。

1.4 文献资料提取

由两位作者按照事先设计的资料提取表独立提

取资料,有疑义两人协商讨论,或由第3位作者仲裁。
提取资料包括:(1)基本资料:第一作者、发表年限、地
区、诊断界值、样本量。(2)诊断参数信息:TP、FP、

TN、FN。

1.5 统计学处理

采用meta-Disc1.4.0.0软件进行数据分析。计

算合并灵敏度和特异度、AUC、绘制ROC曲线,若曲

线呈“肩臂”状分布,说明存在阈值效应,以P<0.05
为差异有统计学意义。

2 结  果

2.1 文献检索结果

共纳入6篇文献,其中1篇中文文献、5篇英文文

献,文献筛选流程见图1。

2.2 纳入文献的一般特征

6篇文献中有7项筛检试验,共筛查1
 

299例疼

痛患者,年龄35~75岁,见表1。

2.3 纳入文献的质量评价

依据QUADS工具对纳入文献进行文献质量评

价及等级分级,其中1篇文献为A级,5篇为B级,见
表2。

图1  文献筛选流程图

表1  纳入文献的一般特征

项目 发表年份
样本量

(n)
界值 国家 量表类型 年龄(岁)

TP
(n)

FP
(n)

FN
(n)

TN
(n)

李君等[9] 2011 140 ≥0 中国 NPQ 61.77±13.28 37 6 33 64

KRAUSE等[10] 2003 532 ≥0 美国 NPQ 47.14±15.78 99 59 50 173
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续表1  纳入文献的一般特征

项目 发表年份
样本量

(n)
界值 国家 量表类型 年龄(岁)

TP
(n)

FP
(n)

FN
(n)

TN
(n)

HALLSTROM等[11] 2011 40 ≥0 瑞典 NPQ 43~56 14 0 14 12

MERCADANTE等[12] 2009 167 ≥0 意大利 NPQ 65.7 30 25 30 46

MERCADANTE等[12] 2009 167 ≥0 意大利 NPQ-SF 65.7 30 28 30 43

BACKONJA等[13] 2003 278 ≥0 美国 NPQ-SF 47.14±15.78 71 36 39 132

TERKAWI等[14] 2017 142 ≥0 阿拉伯 NPQ-SF 51.0±15.5 66 23 11 24

表2  文献质量评价

项目 项目1项目2项目3项目4项目5项目6项目7项目8项目9 项目10 项目11 项目12 项目13 项目14 总体评价

李君等[9] 是 是 是 不清楚 是 是 是 是 是 是 不清楚 是 是 是 B

KRAUSE等[10] 是 是 是 不清楚 是 是 是 是 是 是 不清楚 是 是 是 B

HALLSTROM等[11] 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 A

MERCADANTE等[12] 否 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清楚 是 B

MERCADANTE等[12] 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清楚 是 B

BACKONJA等[13] 是 是 是 不清楚 是 是 是 是 是 不清楚 不清楚 是 是 是 B

TERKAWI等[14] 不清楚 是 是 是 是 是 是 是 是 是 是 不清楚 是 是 B

  项目1:病例谱是否包含了各种病例及易混淆的疾病病例;项目2:研究对象的选择标准是否明确;项目3:金标准是否能准确区分有病、无病状

态;项目4:金标准和待评价试验检测的间隔时间是否足够短,以避免出现疾病病情的变化;项目5:是否所有的标本或随机选择的标本均接受了金

标准试验;项目6:是否所有病例无论待评价试验的结果如何,都接受了相同的金标准试验;项目7:金标准试验是否独立于待评价试验;项目8:待

评价试验的操作是否描述的足够清楚且可进行重复;项目9:金标准试验的操作是否描述的足够清楚且可进行重复;项目10:待评价试验的结果判

读是否是在不知晓金标准试验结果的情况下进行的;项目11:金标准试验的结果判读是否是在不知晓待评价试验结果的情况下进行的;项目12:当

解释试验结果时,可获得的临床资料是否与实际应用中可获得的临床资料一致;项目13:是否报告了难以解释/中间试验结果;项目14:对退出研究

的病例是否进行解释。

2.4 meta分析结果

ROC曲线未呈“肩臂”状分布,Spearman相关系

数为0.296,P=0.518,说明不存在阈值效应所致的

异质性。6篇研究结果间存在异质性(I2=75.6%,

P=0.000
 

4),遂采用随机效应模型。meta分析结果

显示:合并诊断比值比为4.66(2.62,8.29),合并灵敏

度为0.63(0.58,0.67),合并特异度为0.74(0.70,

0.77),AUC为0.724(标准误为0.050
 

1),见表3~
5、图2。最后根据纳入研究对象的基本特征(年龄、量
表类型)进行亚组分析,见表6。

表3  异质性检验结果

项目 合并诊断比值比(95%CI)

李君等[9] 11.96(4.58,31.22)

KRAUSE等[10] 5.81(3.70,9.11)

HALLSTROM等[11] 25.00(1.35,463.04)

MERCADANTE等[12] 1.84(0.91,3.71)

MERCADANTE等[12] 1.54(0.77,3.08)

BACKONJA等[13] 6.68(3.90,11.42)

TERKAWI等[14] 6.26(2.66,14.75)

表4  合并灵敏度检验结果

项目 合并灵敏度(95%CI)

李君等[9] 0.53(0.41,0.65)

KRAUSE等[10] 0.66(0.58,0.74)

HALLSTROM等[11] 0.50(0.31,0.69)

MERCADANTE等[12] 0.50(0.37,0.63)

MERCADANTE等[12] 0.50(0.37,0.63)

BACKONJA等[13] 0.65(0.55,0.73)

TERKAWI等[14] 0.86(0.76,0.93)

表5  合并特异度检验结果

项目 合并特异度(95%CI)

李君等[9] 0.91(0.82,0.97)

KRAUSE等[10] 0.75(0.68,0.80)

HALLSTROM等[11] 1.00(0.74,1.00)

MERCADANTE等[12] 0.65(0.53,0.76)

MERCADANTE等[12] 0.61(0.48,0.72)

BACKONJA等[13] 0.79(0.72,0.85)

TERKAWI等[14] 0.51(0.36,0.66)
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表6  亚组分析结果

项目
文献

数量
灵敏度(95%CI) I2 特异度(95%CI) I2 诊断比值比(95%CI) I2 AUC 标准误

年龄

 <60岁 4 0.69(0.64,0.73) 82.7%a 0.74(0.70,0.76) 85.3%a 6.27(4.56,8.62) 0% 0.773 0.017

 ≥60岁 2 0.51(0.44,0.58) 0% 0.72(0.66,0.78) 91.1%a 3.09(0.99,9.67) 84.6%a 0.488 0.059

量表类型

 NPQ 4 0.59(0.53,0.64) 59.7%a 0.77(0.72,0.81) 86.7%a 5.51(2.24,13.53) 76.2%a 0.648 0.102

 NPQ-SF 2 0.68(0.61,0.73) 90.8%a 0.70(0.64,0.75) 87.9%a 4.01(1.53,10.48) 83.0%a 0.712 0.090

  a:P<0.05。

图2  ROC曲线

2.5 敏感性分析

将合并灵敏度或特异度差异较大的研究———李

君等[9]、TERKAWI等[14]、HALLSTROM 等[11]分别

排除后,再进行 meta分析,结果显示合并灵敏度、特
异度数值变化不大,说明结果的稳定性较好。

3 讨  论

  2003年KRAUSE等[10]研制了NPQ并验证了其

信度,研究表明NPQ可用于评估神经病理性疼痛,灵
敏度为64%,特异度为74%。同年,其又研制了NPQ
简表,仅保留了麻木感、针刺感、触发感,3项特异判断

项。相关研究显示,NPQ简表与原量表在筛检神经

病理性疼痛时具有一致的诊断效果[13]。
本研究共纳入6篇文献,共计1

 

299例患者进行

了meta分析,以确定NPQ筛检神经病理性疼痛的有

效性。结果显示:NPQ对鉴别神经病理性疼痛合并

灵敏度是0.63,合并特异度是0.74,AUC为0.724,
提示NPQ鉴别神经病理性疼痛的有效性为中度。

亚组分析结果显示,60岁以下与60岁及以上患

者的合并灵敏度存在差异,分别是0.69和0.51,说明

NPQ筛检的灵敏度随着年龄的增长而降低,同时也

可能因老年人的各项生理机能的下降导致对疼痛不

敏感造成 NPQ筛检灵敏度下降。对于量表类型,原
量表NPQ合并灵敏度为0.59,合并特异度为0.77,

简表NPQ-SF的合并灵敏度为0.68,合并特异度为

0.70,两者之间存在差异且与BACKONJA等[13]结论

不一致。提示原量表与简表在筛检神经病理性疼痛

患者之间有差异,依据此meta分析结果,简表筛检效

果高于原量表。

从以上结果可知,所纳入的各项研究间存在不同

程度的异质性,在一定程度上说明 NPQ作为独立指

标筛检其疼痛的有效性存在一定的局限性。2008年

国际疼痛学会神经病理性疼痛特别兴趣小组重新制

订的神经病理性疼痛分级系统中也提到仅依据患者

的临床病史、主诉、问卷所得的结果仅达到“疑似神经

病理性疼痛”这一诊断水平,而达到最高等级的“明确

的神经病理性疼痛”则需要客观的检测[15]。这同时也

说 明 NPQ 并 不 能 代 替 临 床 诊 断。而 NPQ 及

LANNS、DN4等也只作为筛查的第1步,即是否为神

经病理性疼痛的筛查,而对其疼痛的性质、程度则需

要进一步评估,诸如使用 McGill疼痛问卷(McGill
 

pain
 

questionnaire,MPQ)[16-17]、简化版 McGill疼痛

问卷 (short-form
 

McGill
 

pain
 

questionnaire-2,SF-
MPQ-2)[18-19]。尽管本研究发现 NPQ不是最佳的神

经病理性疼痛筛检工具,但可以通过应用于不同的研

究对象来提高其筛检神经病理性疼痛患者的有效性。

目前,国内筛查神经病理性疼痛的量表或问卷大部分

是从国外引进,而基于国内实际情况的自主研制甚

少,临床医护人员应该积极尝试研制新的神经病理性

疼痛筛检工具,指导临床医护人员为患者提供更有效

的优质服务,以改善现有神经病理性疼痛评估工具的

不足。

由于本研究仅纳入6篇文献且未进行偏倚检测,

同时没有检索未发表的研究,故不能排除潜在的发表

偏倚。期待后续纳入更多的相关研究,从循证医学角

度提出更有力的证据说明 NPQ筛检效果,为神经病

理性疼痛筛查工具的研究提供参考依据。
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