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非药物疗法治疗慢性偏头痛的研究进展
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摘要　慢性偏头痛是一种失能性神经系统疾病，全球发病率约２％。尚无可用的特效疗法，目前临床治疗主要以药物治疗
为主，非药物治疗为辅。近年来，有关非药物疗法治疗慢性偏头痛的研究不断增加，部分非药物疗法在研究中显示出对慢

性偏头痛治疗效应，文章对近期非药物疗法治疗慢性偏头痛的研究进行综述。
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　　慢性偏头痛（ＣｈｒｏｎｉｃＭｉｇｒａｉｎｅ）是一种失能性神
经系统疾病，在全球的发病率约为 ２％［１］。依据

ＩＣＨＤⅢ（ｂｅｔａ），慢性偏头痛患者每月头痛发作至少
１５ｄ，连续３个月以上，其中符合无先兆或先兆偏头
痛标准的发作每月至少有５次，时间至少８ｄ［２］。对
于慢性偏头痛的治疗方案，目前尚无特效疗法，临床

与科研工作者正在积极探索慢性偏头痛的防治方

法，目前临床治疗的目标为控制发作频率降低失能

损失［１］。近年来，外周神经刺激疗法、外周神经阻

滞、针刺疗法等非药物疗法对慢性偏头痛的治疗受

到关注并且得到相应的临床研究，本文将对非药物

疗法治疗慢性偏头痛的研究进行综述。

１　慢性偏头痛简介
依据第３版国际头痛分类标准，在偏头痛分类

诊断条目中，慢性偏头痛区别于一般的发作性偏头

痛（ＥｐｉｓｏｄｉｃＭｉｇｒａｉｎｅ）具备独立的诊断标准［２］。与

发作性偏头痛相比，慢性偏头痛具有更高的发作频

率，更高的失能性，头痛性质更加复杂的特点，相比

较发作性偏头痛，慢性偏头痛给社会与个人带来更

大的经济负担［３］。然而，慢性偏头痛的发病机制尚

未明确，通常慢性偏头痛由发作性偏头痛转化而来，

其中促进偏头痛慢性化形成的危险因素主要包括偏

头痛急性期用药过量使用、未达疗效的偏头痛急性

期治疗［４］、肥胖［５］和代谢综合征以及心理因素

等［１］。严格管控慢性偏头痛的危险因素是治疗慢性

偏头痛的首要因素，尤其是控制药物滥用，其次具体

的治疗措施包括标准药物治疗以及非药物治疗［６］。

标准药物治疗作为一线治疗方式已有大量研究，多种

非药物疗法的疗效在相关慢性偏头痛（尤其药物难治

性慢性偏头痛）的研究中得到了相应的认可，故本文

对非药物疗法治疗偏头痛的研究进展进行综述。

２　非药物疗法治疗慢性偏头痛
２１　外周神经刺激法　外周神经刺激法是一种神
经性疼痛的治疗方法，主要采用手术方法将刺激装

置安装到相应外周神经周围，通过技术手段控制电

刺激的参数，达到治疗慢性疼痛的目的［７］。

２１１　枕神经刺激法　Ｃｈａｒｌｅｓ等［８］首次将外周神

经刺激法应用于慢性偏头痛的治疗，此项研究纳入

的２５名慢性偏头痛受试者在经过 Ｃ１～３神经电刺
激后，头痛与失能得到显著改善，ＭＩＤＡＳ评分（Ｍｉ
ｇｒａｉｎｅＤｉｓａｂｉｌｉｔｙＡｓｓｅｓｓｍｅｎｔ）平均降低８８７％，此项
研究并未采用随机对照方法，是首次外周神经刺激

法治疗慢性偏头痛的研究。Ｍａｔｈａｒｕ等［９］研究８名
发作于右侧的慢性偏头痛患者在双侧枕骨下植入刺
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激器，电刺激可在３０ｍｉｎ内对头痛的发作起到短期
的抑制作用，头痛会在刺激停止后２０ｍｉｎ内重新出
现，ＰＥＴ显示背侧脑桥激活与枕骨下刺激相关，可能
是枕骨下刺激产生脊髓上神经调节作用的关键结

构。上述研究并未采用随机对照试验方法，显示出

外周神经刺激法是一种潜在的慢性偏头痛治疗手

段，并可能涉及脊髓上神经调节，论证外周神经刺激

法对慢性偏头痛的治疗效应仍需后续的随机对照临

床研究。

有多项随机对照临床试验研究枕神经刺激法对

慢性偏头痛的疗效进行评估。Ｓａｐｅｒ等［１０］首次对枕

神经刺激治疗难治性慢性偏头痛进行了多中心随机

盲法对照试验研究（ｎ＝５１），结果表明枕神经刺激
疗法优于对照组可有效地缓解慢性偏头痛患者头痛

发作，有效率达到３９％（标准：与基线相比，每月头
痛天数减少５０％以上或疼痛强度量表下降３个单
位），对枕神经刺激法的疗效有了较为严谨的论证。

然而，其中有约７０％受试者经历不良反应，主要不
良反应为导线移位（ＬｅａｄＭｉｇｒａｔｉｏｎ）。Ｓｉｌｂｅｒｓｔｅｉｎ
等［１１］进行了更大样本的枕神经刺激法治疗慢性偏

头痛的多中心随机双盲对照研究（ｎ＝１５７），以 ＶＡＳ
评分降低５０％以上为有效标准，观察组与对照组无
统计学意义，但在ＶＡＳ评分降低３０％以上为标准时
观察组优于对照组，研究发现枕神经刺激法优于对

照组，可减少头痛发作天数，改善头痛发作导致的失

能并降低头痛强度，研究中常见的不良反应为导线

移位与手术部位疼痛；将Ｓｉｌｂｅｒｓｔｅｉｎ等随机对照研究
的受试者转入非盲法研究，Ｄｏｄｉｃｋ等［１２］继续评估了

枕神经刺激法对慢性偏头痛的长期疗效，经４０周非
盲法治疗，结果表明，整个受试者群体以及难治性亚

组头痛天数显著减少，ＭＩＤＡＳ评分与 ＺｕｎｇＰＡＤ
（ＺｕｎｇＰａｉｎａｎｄＤｉｓｔｒｅｓｓ）评分在２个群体均显著降
低，然而，７０％受试者在试验过程中出现不良反应。
Ｃｈｅｎ等［１３］对枕神经刺激法治疗慢性偏头痛的进行了

系统评价与Ｍｅｔａ分析，结果显示多项随机对照试验
所得出的枕神经刺激法优势效应可能由于试验所存

在的偏倚而被夸大，治疗过程中导线移位与感染是常

见的不良反应，需要进行后期的手术干预，未来的研

究应关注减少不良反应与后期手术干预的发生率。

近年，有报道枕神经刺激法对慢性偏头痛长期

效应的研究，随访期长达数年。Ｍｉｌｌｅｒ等［１４］开展一

项５３名病例的队列研究评估枕神经刺激法的长期
效应，随访期６～９７个月（中位数４２个月），枕神经
刺激法治疗后，整个队列受试者每月中到重度头痛

（ＶＡＳ评分＞４，发作持续４ｈ以上）发作天数降低
８５１ｄ，整体有效率达到４５３％（有效设定为每月中
到重度发作天数减少３０％以上），此项研究中未发
生导线移位，报道有一例感染，不良反应率较低。

Ｒｏｄｒｉｇｏ等［１５］完成了一项枕神经刺激法治疗难治性

慢性偏头痛的前瞻性研究（ｎ＝３７），随访期为（９４
±６１）年，结果显示多数受试者疼痛减轻，ＶＡＳ评分
下降（４９±２０），疼痛缓解效应在随访期内保持稳
定，每月头痛天数由基线期的（１７９±０１）ｄ下降至
末次随访时的（７３±７２）ｄ，出现有感染，但没有系
统性不良反应的报道，提示此疗法对难治性慢性偏

头痛具有较为长期的积极效应。

枕神经是目前外周神经刺激法治疗慢性偏头痛

最常见的位点，对于高位颈髓刺激法的应用近年也

有报道。一项高位颈髓刺激研究治疗难治性慢性偏

头痛开放性研究发现，高位颈脊髓刺激可以显著降

低疼痛强度的６０％，头痛天数中位数由２８ｄ下降至
９ｄ，生命质量有显著提高，非用药比例显著升高，工
作能力无显著改变，其中３例出现感染，３例出现轻
度导线移位［１６］。

２１２　迷走神经刺激法　迷走神经刺激法（Ｖａｇｕｓ
ＮｅｒｖｅＳｔｉｍｕｌａｔｉｏｎ）可作为一种头痛干预手段，对多种
头痛起到治疗作用，包括了对慢性偏头痛的治

疗［１７］。Ｋｉｎｆｅ等［１８］完成的一项前瞻性观察性队列研

究，采用非介入性迷走神经刺激法治疗慢性偏头痛

与发作偏头痛受试者，结果显示３个月治疗后，其中
慢性偏头痛受试者（ｎ＝１０）ＶＡＳ疼痛评分显著降
低，每月头痛天数显著降低，每月头痛发作次数亦显

著降低，没有发生严重不良反应，可能与治疗采取的

非介入方法有关。Ｂａｒｂａｎｔｉ等［１９］使用非介入性迷走

神经刺激法治疗发作性偏头痛和慢性偏头痛，结果

表明在非介入性迷走神经刺激法治疗 １ｈ后，
５６３％受试者ＶＡＳ下降５０％以上，２ｈ后占６４６％
受试者 ＶＡＳ下降 ５０％以上，具有较好耐受性。在
Ｓｔｒａｕｂｅ等［２０］研究电刺激迷走神经耳支治疗慢性偏

头痛的单中心随机临床试验中，受试者被随机分为

２组（１Ｈｚ组和２５Ｈｚ组），１Ｈｚ频率刺激组显著减
少头痛天数且优于２５Ｈｚ频率刺激组，２组 ＭＩＤＡＳ
与ＨＩＴ６评分均有显著改善。然而，迷走神经的刺
激法在偏头痛治疗中效应，仍需大样本随机对照试

验和长期的随访研究来加以认识［１８］。

总之，外周神经刺激法治疗慢性偏头痛的研究

仍需方法学严谨的随机对照临床试验，以供得出更

加科学的临床研究证据。多项枕神经刺激法研究中
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报道受试者手术部位出现感染与导线移位等不良反

应，对于此项疗法的安全性与技术条件仍需进一步

研究给予改进，手术方法与设备的改进可能会降低

不良反应的发生率［２１］。枕神经刺激法治疗慢性偏

头痛的基础研究，显示枕神经刺激法可增加动物模

型机械痛阈和抑制动物模型丘脑神经元对机械刺激

的神经反应［２２２３］。

２２　外周神经阻滞方法　外周神经阻滞法，主要是
通过一定的手段将局部麻醉药物注射到相关神经结

构起到阻滞传导的作用，以期达到治疗慢性偏头痛

的效应。

Ｉｎａｎ等［２４］研究枕大神经阻滞方法治疗慢性偏

头痛的疗效，采用随机多中心双盲安慰剂对照试验，

８４名受试者随机分为２组：布比卡因组与生理盐水
组；第一阶段采用盲法（４周），布比卡因组在患者头
痛发作天数，头痛持续天数与疼痛分数的改善显著

优于生理盐水组，第二阶段非盲法研究（４周），只对
布比卡因组进行随访，生理盐水组改用布比卡因，第

三阶段非盲法研究（４周），对生理盐水组随访，布比
卡因组接受神经阻滞治疗；第二阶段改用布比卡因

的生理盐水组受试者头痛得到显著改善作用，与后

期布比卡因组第三个阶段的治疗效应相当，出现的

不良反应有注射部位疼痛，头晕，恶心，没有出现严

重不良反应，是首次随机双盲安慰剂对照研究，提示

枕大神经阻滞法对慢性偏头痛的治疗效应且耐受性

较好。Ｃｕａｄｒａｄｏ等［２５］完成另一项枕大神经阻滞法

的研究，此项研究采用随机双盲安慰剂对照方法，布

比卡因与生理盐水对照试验，结果表明，与生理盐水

组相比，布比卡因阻滞枕大神经可以有效降低受试

者中度到重度头痛发作，可显著升高按压痛阈值

（ＰｒｅｓｓｕｒｅＰａｉｎＴｈｒｅｓｈｏｌｄｓ，ＰＰＴｓ），阈值的升高提示中
枢敏化的抑制，对于枕大神经阻滞方法可能涉及对

中枢敏化的调节。Ｇｕｌ等［２６］进行枕大神经阻滞法随

机安慰剂对照研究，患者接受４次布比卡因或安慰
剂注射（每周１次）后经３个月的随访，结果表明安
慰组只有第１个月显著降低头痛发作频率与 ＶＡＳ
评分，而布比卡因组在３个月的随访期内，头痛发作
频率与 ＶＡＳ评分均显著降低，无严重不良反应产
生，提示枕大神经阻滞法具有长期可持续的治疗效

应。对于枕大神经的传导阻滞法，三项随机对照研

究的结果提示枕大神经阻滞法可降低慢性偏头痛受

试者头痛发作疼痛强度和发作频率，且不良反应少，

具有较好的耐受性。

蝶腭神经节（ＳｐｈｅｎｏｐａｌａｔｉｎｅＧａｎｇｌｉｏｎ，ＳＰＧ）阻滞

法，Ｃａｄｙ等［２７］进行了一项关于 ＳＰＧ阻滞法治疗慢
性偏头痛的双盲安慰剂对照研究，有３８名受试者完
成试验，布比卡因组（２６名）和生理盐水组（１２名）；
与生理盐水组相比，反复的 ＳＰＧ布比卡因阻滞可显
著降低头痛数字量表分数，分别于治疗后１５ｍｉｎ、３０
ｍｉｎ和２４ｈ的头痛分数显著低于基线水平，２组不
良反应无统计学意义，提示 ＳＰＧ阻滞法可作为一种
慢性偏头痛发作时的急性治疗手段。

总之，上述研究显示神经阻滞法对慢性偏头痛

起到有效缓解作用且具有较好的耐受性，此疗法在

慢性偏头痛治疗中的作用需要更多的研究进行确

认。

２３　针灸治疗慢性偏头痛　针灸起源于中国，是一
种常用的传统治疗手段，尤其对于疼痛类疾病，２０１６
年《中国偏头痛防治指南》指出偏头痛的发作起始

阶段，及时给予针灸干预效果更好［２８］。关于针刺预

防性治疗偏头痛，发表于 Ｃｏｃｈｒａｎｅ的系统综述指出
针刺可以对发作性偏头痛具有类似预防性药物相当

的疗效，且不良反应较少［２９］。然而，已报道的针刺

对慢性偏头痛的治疗效应研究较少。

目前仅检索到１项随机临床试验。Ｙａｎｇ等［３０］

开展了针刺与托吡酯对慢性偏头痛的疗效对比研

究，受试者被随机分为２组，其中针刺组３３名受试
者经历１２周２４次针刺治疗，托吡酯组３３名受试者
服用托吡酯从２５ｍｇ／ｄ逐步递增至１００ｍｇ／ｄ并持
续８周的维持用药，针刺组在减少中重度头痛发作
天数方面优于托吡酯组（－１０５±２８针刺 ｖｓ－７８
±３６托吡酯；Ｐ＜００１），针刺组头痛急性用药天数
显著低于托吡酯组（－９６±３３针刺 ｖｓ－５４±４７
托吡酯；Ｐ＜００１），针对药物滥用性头痛亚组者（－
８７±３１针刺ｖｓ－５９±４６托吡酯；Ｐ＜００１４），头
痛天数减少５０％的有效率，针刺组７５８％，托吡酯
组３０３％，不良反应方面，针刺组受试者有６％报告
不良反应，托吡酯组有６６％报告不良反应，此项研
究表明针刺具有优于托吡酯的临床疗效与安全性。

由于针刺治疗慢性偏头痛的临床效应较少，对

于形成针刺治疗慢性偏头痛的可靠临床证据缺乏相

应的原始研究，仍需进一步的临床随机对照研究提

供证据支持。

３　讨论
慢性偏头痛的治疗方法，目前依然以药物治疗

为主，作为补充疗法的非药物疗法展现出相应的疗

效与潜能。

外周神经刺激法，经历了一定量的临床试验研
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究，主要不良反应表现在刺激器植入手术后带来感

染以及出现的导线移位，这可能与目前的技术手段

有关，此种疗法相关的设备技术得到改进后可能会

减少患者治疗中的痛苦，增加耐受性。已有的外周

神经阻滞法治疗慢性偏头痛的研究表明：神经阻滞

法具有较好的耐受性，大部分研究中没有手术的干

预，具有较为良好的应用前景，仍需更多的研究支持

外周神经阻滞法在慢性偏头痛治疗中的作用。虽然

针刺作为镇痛手法在中国应用广泛，针刺疗法治疗

慢性偏头痛的随机对照临床研究较少，针刺治疗慢

性偏头痛的随机对照临床研究可能会是未来针刺干

预偏头痛研究的重点之一。

另外，未来对于非药物疗法的神经生物学机制

研究，将加深对慢性偏头痛病理机制的理解，拓展非

药物疗法在慢性偏头痛中的应用。
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