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性激素及神经递质对月经性偏头痛的影响 * 
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摘 要 月经性偏头痛作为女性高发致残性神经系统疾病，持续时间长，严重影响病人生活质量。其

发病机制与雌激素波动引发神经递质交互作用密切相关。既往研究多以雌激素、神经递质单一角度探

讨发病机制与治疗方案，缺乏对性激素神经递质多层次交互整合。本文系统梳理雌激素波动导致降低

皮质扩散性抑制、调控 5-羟色胺代谢，以及调控降钙素基因相关肽释放等途径，协同激活三叉神经血

管系统，进而介导神经源性炎症与中枢敏化的周期性发生机制。进一步总结相关药物治疗策略的临床

应用与局限，为月经性偏头痛的研究提供新的思考角度。
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Abstract As a high incidence and disabling neurological disease in women, menstrual migraine has a long 
duration and seriously affects the quality of life of patients. Its pathogenesis is closely related to the interaction 
of neurotransmitters triggered by the fluctuation of estrogen. Previous studies mostly explored the pathogenesis 
and treatment from a single perspective of estrogen and neurotransmitters, lacking the multi-level interaction and 
integration of sex hormones and neurotransmitters. This article systematically reviews the periodic mechanisms 
of estrogen fluctuation in reducing cortical spreading depression, regulating serotonin metabolism, and regulating 
calcitonin gene-related peptide release, which synergistically activate the trigeminal neurovascular system and 
mediate neurogenic inflammation and central sensitization. The clinical application and limitations of related drug 
treatment strategies were further summarized to provide a new perspective for the study of menstrual migraine.
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月经性偏头痛是女性高发的致残性神经系统疾

病，约 20% 病人因月经周期雌激素水平波动而剧烈头

痛反复发作 [1]，其疼痛程度、持续时间及社会负担显

著高于非月经性偏头痛 [2]。该疾病严重影响病人的

劳动能力与生活质量，构成突出的公共卫生问题。

当前 “雌激素戒断假说”认为雌激素骤降可引发疼

痛，其核心机制涉及因雌激素水平波动触发三叉神

经血管系统激活：雌激素戒断会降低皮质扩散性抑

制阈值、促进降钙素基因相关肽与 P 物质释放，引

发神经源性炎症；性激素与神经递质交互失调，而

放大疼痛信号。然而，当前研究多聚焦于雌激素或单

一神经递质通路机制，对性激素波动引发神经递质/
离子通道协同作用缺乏系统整合与整体动态联系的深

入揭露，治疗靶点多分散 [3,4]。本文系统整合雌激素与

多种神经递质等的交互作用，探讨其周期性驱动月经

性偏头痛发作的机制，为治疗策略提供新的思考角度。

一、性激素

1. 雌激素

研究表明，性激素失衡可能在月经性偏头痛发

病机制中发挥重要作用。雌激素是由卵巢合成、以

胆固醇为前体的亲脂性类固醇激素，通过与雌激素

受体 (estrogen receptor, ER) 相结合调节人类生理活
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动。内源性雌激素包括雌酮 (E1)、雌二醇 (E2)、雌

三醇 (E3)、雌四醇 (E4) 四种亚型 [5]，雌二醇是育龄

女性体内最主要的活性雌激素形式。雌激素与对应

受体，如雌激素受体-α (estrogen receptor α, ERα)、
雌激素受体-β 和 G 蛋白偶联雌激素受体 1 (G-protein 
coupled estrogen receptor 1, GPER1) 特异性结合产生

作用 [5]。ER 在大脑中分布具有区域特异性：ERα
主要表达在下丘脑视上核、室旁核、下丘脑分泌催

产素以及加压素的分泌细胞，另外 ERα 同时在腹侧

纹状体、脑干及颈段脊髓 C1 节段中高度表达；ERβ
分布于海马和小脑；GPER1 在脑桥、小脑和三叉神

经脊束核中显著表达 [6]。这种空间分布的重叠性提示

ER介导的雌激素信号在偏头痛病理机制中发挥作用。

Somerville 于 1972 年首次提出雌激素在月经性

偏头痛中的作用，通过对参与实验人员注射外源性

雌激素控制变量得出结论—雌激素戒断假说。该

假说认为雌激素浓度突然下降是引发月经性偏头痛的

原因。为了更深入探究雌激素与月经性偏头痛之间的

关系，Somerville [7] 再次进行了干预性研究，证明雌

激素补充治疗对于预防月经性偏头痛的有效性。

雌激素波动影响皮质扩散性抑制 (cortical spread-
ing depression, CSD)，CSD 通过诱导脑灰质中神经胶质

细胞活化，触发信号级联反应，进而激活脑三叉神经

脊束核及三叉神经血管系统，通过对信息的处理及整

合，最终产生头痛信号 [6]。CSD 作为一种神经元胶质

细胞去极化的缓慢进展波，被认为在偏头痛先兆中

产生重要作用 [8]。 CSD 通过引发脑膜血管周围中枢

神经源性炎症，激活三叉神经中的三叉神经血管伤

害感受器 [9]。雌激素水平波动可以影响 CSD 阈值：

通过对雌性小鼠与雄性小鼠的皮质切片对比可发现，

诱导雌性小鼠达到CSD阈值水平较雄性小鼠更低 [10]。

对卵巢切除大鼠监测 CSD 频率，观察到 CSD 频率变

化可通过雌激素补充治疗恢复 [11]。这说明高水平雌

激素可以增加 CSD 易感性，而当雌激素补充治疗停

止或雌激素水平降低时，CSD的发生风险会随之降低。

这为雌激素戒断假说提供了神经生理学方面的证据。

雌激素作为月经性偏头痛目前发病的核心机

制，其与受体相结合调控偏头痛相关脑区功能，通

过影响多种神经递质激活三叉神经血管系统，引起

神经源性炎症与疼痛信号传递。目前虽存在雌激素

外用补充疗法，但考虑其疗法雌激素水平控制差，

停用后头痛复发风险高，且使用雌激素可增加血液

高凝风险，因此国内专家指南并未推荐该疗法 [12]。

2. 睾酮

睾酮作为类固醇激素，主要来源于男性睾丸或

女性卵巢，肾上腺亦少量分泌。Kobus 等 [13] 认为月

经性偏头痛发作与雌激素和雄激素失衡有关，雄激素

和雌激素可能通过相互调节部分尚未明确的多基因偏

头痛易感因素来影响偏头痛，这表明睾酮在偏头痛中

的作用可能与雌激素存在复杂的相互作用，这种相互

作用提示性激素对偏头痛的影响可能涉及复杂雌激素

调控网络。Eikermann-Haerter 等 [14] 首次通过家族性偏

瘫型偏头痛 1 型突变小鼠模型证明睾酮通过抑制 CSD
的传播，从而降低月经性偏头痛发作频率，该研究

揭示睾酮具有双向调节，睾酮通过下调雌激素受体

表达，调节性激素平衡来发挥保护作用。这些发现

为睾酮制剂的临床应用提供了循证医学依据。

睾酮通过抑制 CSD 的传播，降低偏头痛发作

风险，但其具体作用通路尚未明确。睾酮与双向调

节作用为偏头痛临床治疗提供了新的方向，但尚未

证明睾酮治疗的安全性与普适性。

3. 孕激素

孕酮及其代谢产物在月经性偏头痛中通过调

控 γ-氨基丁酸 (gamma-aminobutyric acid, GABA) 与
降钙素基因相关肽 (calcitonin gene-related peptide, 
CGRP) 释放产生双重调控作用。抑制性神经递质

GABA 可抑制疼痛信号传导，机制上孕酮及其代谢

产物别孕烯醇酮作为 GABA 受体阳性变构调节剂，

抑制三叉神经尾核兴奋性，与雌激素共同增强 GABA
活性，拮抗神经源性炎症，以减轻伤害性刺激 [5]。

另一方面，孕酮通过诱导 CGRP 与 P 物质的释放，

促进偏头痛发生。Labastida-Ramírez 等 [15] 研究表

明，雌激素通过抑制三叉神经节中 CGRP 与 P 物质

的产生来减轻神经炎症，而孕酮促进三叉神经节中

CGRP 与 P 物质的释放。二者在 GABA 促进通路中

的协同作用与 CGRP 中的对抗作用，共同构成月

经性偏头痛的周期性调控。

综上所述，性激素失衡引发周期性发作，雌激

素（月经性偏头痛核心激素）的周期性波动（尤其

水平下降）可降低 CSD 阈值，促进 CGRP 的释放，

进而触发神经源性炎症与疼痛信号的传播；睾酮则

是通过抑制 CSD 的传播，降低偏头痛发作风险；

孕激素则参与双重调控，与雌激素共同通过增加

GABA 表达，降低偏头痛发作风险，同时与雌激素

之间，形成了抑制孕激素诱导的 CGRP 及 P 物质

释放的动态平衡。三种激素通过 CGRP、GABA、

CSD 阈值构成特异性机制，其性激素动态水平失衡可

能是引发月经性偏头痛周期性发作与难治性的病因。

二、神经递质

雌激素周期性波动通过影响多重神经递质与离子
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水平，成为激素触发与疼痛感知的关键节点。这些因

素共同激活三叉神经血管系统并影响 CGRP 释放。

1. 5-羟色胺

在月经性偏头痛中的发病机制中 5-羟色胺

(5-hydroxytryptamine, 5-HT) 扮演关键角色，因其与

雌激素相互作用而备受关注。作为色氨酸通过一系

列酶促反应合成的重要神经递质，5-HT 不仅参与

调节情绪、睡眠、食欲等多种功能，更在月经性偏

头痛中发挥核心作用。5-HT 作为一种血管活性物

质，其受体 5-HT1 激活后可以引发血管收缩，减少

CGRP 释放，缓解偏头痛发作；而受体 5-HT7 激活

后则会引发血管扩张，激活三叉神经系统与疼痛信

号传导，引发偏头痛 [16]。另一方面，5-HT 在卵巢

激素环境中，可导致 CSD 阈值下降。Chauvel 等 [17]

动物实验对发情期间的雌性小鼠与雄性小鼠腹腔内

注射 5-羟基色氨酸增加 5-HT 合成，可观察到雌性

小鼠 CSD 频率降低而雄性小鼠 CSD 频率未改变，

提示 5-HT 在卵巢激素环境中参与 CSD 的调节。雌

激素可通过上调色氨酸羟化酶水平促进5-HT合成，

同时抑制单胺氧化酶及 5-HT 再摄取转运蛋白，减

少 5-HT 的降解与再摄取过程，从而维持 5-HT 水平。

当雌激素水平下降时，5-HT 合成减少且代谢速率加

快，导致 5-HT 水平降低 [5]，CSD 阈值下降导致月经

性偏头痛发作风险增加。上述证据表明，雌激素周期

波动通过调控 5-HT 水平，影响 CSD 的易感性与血管

收缩，进而进一步参与月经性偏头痛发作。

5-HT是连接雌激素波动与偏头痛的信使分子，

雌激素水平下降导致 5-HT合成速度降低，加速 5-HT
代谢，降低 5-HT 水平。低 5-HT 水平状态一方面降

低CSD阈值，增加偏头痛风险，另一方面削弱 5-HT1

受体介导的血管收缩与 CGRP 抑制，增强 5-HT7 介导

的血管扩张与疼痛信号传导，增加偏头痛发作风险。

2. 前列腺素

前列腺素 (prostaglandins, PG) 是一种由花生四

烯酸通过环氧合酶 (cyclooxygenase, COX) 催化在多

种类型细胞中合成以应对各类刺激的神经递质，广

泛参与疼痛调控及炎症反应。PG 在月经性偏头痛发

病过程中通过多种途径介导神经血管调节与疼痛敏

化机制。目前已经发现 4 种主要前列腺素亚型，包

括前列腺素 E2 (prostaglandin E2, PGE2)、前列腺素

F2α (prostaglandin F2α, PGF2α)、前列腺素 I2 (pros-
taglandin I2, PGI2)、前列腺素 D2 (prostaglandin D2, 
PGD2)，通过与对应的受体特异性结合产生作用。

PGE2 主要作用于 EP1、EP2、EP3、EP4 受体；

PGI2 作用于 IP 受体；PGD2 作用于 DP1、DP2 受体；

PGF2α 作用于 FP 受体，PGE2 通过与 EP4 相结合

诱导 MCA 扩张。月经性偏头痛病人在发作期间存

在皮肤异常疼痛的现象，这种现象对应的是中枢疼

痛敏化。PGE2 参与多种生理反应包括对疼痛的处

理，其对应受体 EP1-4 分配在中枢及外周系统中。

动物模型实验表明，PGI2 可直接作用于伤害感受器

使其致敏，并激活脑膜伤害感受器，产生疼痛过敏。

临床报告显示，偏头痛病人唾液中 PGE2、PGD2、
PGF2α 水平升高，PGD2 和 PGF2α 在疼痛处理中存

在交叉作用 [18]。影像学研究表明，大脑中动脉 (middle 
cerebral artery, MCA) 和脑膜中动脉 (meningeal mid-
dle artery, MMA) 在偏头痛发作期间异常扩张 [19]。

Harder 等 [20] 研究通过对小鼠模型进行体外电刺激

可观察到 PGE2 在大脑硬脑膜中释放，对小鼠模型

进行 PGE2 静脉注射则会引发小鼠三叉神经元中

CGRP 释放，进一步引发月经性偏头痛发作。雌激

素可以通过介导 NF-κB 途径减少 COX 表达 [5]，而

月经周期中雌激素水平波动会导致前列腺素水平升

高，增加对前列腺素敏感性。Cupini 等 [21] 研究表明，

PG 水平在月经周期中卵泡期和黄体期可观察到增

加 3 倍，雌激素与前列腺素相互作用参与月经性偏

头痛。综上所述，前列腺素通过与其对应受体相结

合在月经性偏头痛中产生作用，在另一方面又引发

血管舒张及中枢疼痛敏化并与雌激素相互作用参与

月经性偏头痛的发作。

PG 通过受体介导血管扩张与中枢疼痛敏化，

与雌激素协同放大疼痛信号。月经期雌激素水平波

动作用于 COX 影响 PG 的表达，协同参与月经性偏

头痛发生。针对发病机制，抑制 PG 合成（如非甾

体抗炎药）是急性治疗的基础，长期使用需注意胃

肠道不良反应。未来可探索 PG 受体靶向治疗，以

提高疗效，减少不良反应。

3. 催产素

催产素是一种由下丘脑视上核和室旁核合成并

释放的神经肽类递质，其通过与催产素受体相结合，

能够参与多种生理功能调节，包括子宫收缩、乳汁

排出及情绪和社会行为的调节。近年来研究发现催

产素在月经性偏头痛发病机制中也可能产生重要作

用。机制研究表明，催产素通过直接作用三叉神经

节神经元，抑制三叉神经尾侧核中的伤害性信号传

导，参与调控月经性偏头痛发生 [22]。CGRP 作为一

种多功能神经肽，在三叉神经系统中广泛分布，通

过炎性反应，与 P 物质以及组胺产生协同作用，舒

张血管，使外周神经系统疼痛敏化，促进血管舒张，

参与偏头痛发生。免疫组化显示，催产素受体表达
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蛋白在 CGRP 阳性神经纤维中呈现特异性分布，提示

可参与调控伤害感受器的信号转导过程。催产素与催

产素受体结合后，能够降低初级传入伤害感受器兴奋

性，抑制 CGRP 释放，减轻疼痛 [23]。月经性偏头痛病

人月经周期中催产素以及雌激素水平呈现同步波动特

征 [22]，这种内分泌激素波动进一步证明了雌激素与催

产素相互作用参与月经性偏头痛发病过程。Tzabazis
等 [24] 研究对慢性偏头痛病人给予鼻内催产素，观察

到给药 4 h 后疼痛缓解，头痛的严重程度明显下降，

从平均 2.4（中度至重度）降至平均 1.7（轻度至中

度），这表明催产素可以成为一种新的偏头痛治疗

药物。综上所述，催产素作为关键的神经递质与雌

激素共同作用，通过参与调节伤害感受器的兴奋性

以及 CGRP 的释放，参与月经性偏头痛的发病。

催产素通过与受体结合抑制三叉神经元兴奋与

CGRP 的释放发挥镇痛作用。催产素水平与雌激素

呈波动性特征，未来可针对催产素在月经周期不同

阶段的疗效差异，设置动态给药方案匹配波动。

4. 镁离子

月经性偏头痛的发病机制涉及雌激素水平变

化、神经递质失衡以及离子通道功能障碍等多种因

素交互作用。其中，镁离子和钠离子作为细胞内外

的信号分子，在偏头痛发病过程中起关键调节作用。

镁离子是一种二价金属阳离子，通过调控神经元跨

膜电位、催产素与催产素受体结合、脑血管张力、

神经肽的释放参与月经性偏头痛发作。催产素受体

存在高亲和力 β 构型和低亲和力 β 构型，镁离子通

过变构调节使受体处于高亲和力 β 构型，从而使催

产素受体更稳定，增加催产素与受体的结合力，使

三叉神经系统神经元兴奋性下降；与镁离子作用相

反，钠离子使催产素受体维持在低亲和力 β 构型，

降低结合力，使三叉神经血管系统神经元过度兴

奋 [22]。Talebi 等 [25] 通过对 140 例偏头痛病人进行镁

离子水平测试与正常健康人群进行对比，得出偏头

痛病人发作时血清镁离子较正常病人镁离子水平更

低的结论。在月经周期中，患有月经性偏头痛的病

人钠离子处于高水平，镁离子处于低水平，这种离

子浓度失衡状态与偏头痛发作时呈显著相关性 [22]。

镁离子通过变构调节催产素受体高亲和力构象，

抑制三叉神经血管系统兴奋性；而钠离子则通过稳

定低亲和力构象增强痛觉信号传导。临床研究表明

月经性偏头痛病人发作频率与镁离子相关，未来可

探究补镁疗法及钠离子通道阻滞剂疗法的应用价值。

5. 降钙素基因相关肽

CGRP 是由 37 个氨基酸组成的神经肽，在周围

神经系统中主要分布在三叉神经节与背根神经节的感

觉神经元中，在中枢神经系统中主要分布在脊髓背角、

三叉神经脊束核、丘脑、杏仁核等偏头痛主要分布区

域。在外周系统中，激素波动等因素可激活 CGRP 从

三叉神经末梢释放导致硬脑膜血管扩张引发炎症介质

释放，激活疼痛感受器；同时在中枢系统中，CGRP
可在脊髓三叉神经核中增强谷氨酸能的传递，将疼痛

信号上传至丘脑与皮质导致中枢敏化 [26]。

一项动物实验表明，E2 可以影响啮齿动物三

叉神经系统中 CGRP 表达 [15]。雌激素波动通过刺激

三叉神经节，增强三叉神经节兴奋性，促进三叉神

经节中 TRPV1 通道表达，进而增加囊泡释放；同

时 ERα 直接结合 CALCA 基因启动子，增强 CGRP 
mRNA 表达；当雌激素水平上升时，血管内皮

eNOS 活性上升，与 CGRP 协同扩张血管，雌激素

与 CGRP 共同参与月经性偏头痛的发作 [26]。

总之，雌激素波动可影响多种参与因子释放：

5-HT 减少削弱了对 CGRP 释放的抑制，PG 升高刺

激了 CGRP 的释放、催产素/镁离子的减少也削弱

了对 CGRP 释放的抑制，这些变化最终因雌激素水

平波动汇聚于 CGRP 释放这一核心环节，进而激活

三叉神经血管系统并传导疼痛信号。CGRP 与雌激素

共同成为调节月经性偏头痛发生的核心环节。

三、性激素-神经递质交互机制

月经性偏头痛周期性发作核心在于激素波动，

尤其是雌激素水平下降引起的神经递质交互作用。

雌激素戒断直接导致 5-HT 合成减少与代谢加速，

雌激素水平下降一方面削弱了 5-HT1 受体介导的抑

制性血管收缩以及抑制 CGRP 的分泌效应，另一方

面加重了 5-HT7 受体介导的血管舒张与疼痛信号传

导，并降低了CSD阈值。雌激素波动上调了PG合成，

PG 通过特异性受体介导血管舒张、中枢疼痛敏化、

与 CGRP 的释放，协同放大疼痛信号。此外，雌激

素与催产素水平呈现同步波动，催产素通过与受体

结合抑制 CGRP 释放发挥内源性镇痛。与此同时，

镁离子通过稳定催产素受体高亲和力构象，增强其

镇痛作用。上述由雌激素驱动的神经递质变化与离

子缺乏形成共同通路，最终汇聚并激活三叉神经血

管系统，同时干预 CGRP 释放，引起神经源性炎症

与中枢敏化，参与月经性偏头痛发作。

四、治疗方案

月经性偏头痛治疗核心在于干预其周期性发作

的核心机制，即以雌激素戒断为核心的性激素波动，

及其引发的神经递质失衡。针对不同发病机制节点，

治疗手段需精准匹配其病理生理过程。

2025疼痛10期内文.indd   7832025疼痛10期内文.indd   783 2025/10/22   11:58:592025/10/22   11:58:59



· 784 · 中国疼痛医学杂志 Chinese Journal of Pain Medicine 2025, 31 (10)

1. 性激素治疗

（1）雌激素与孕激素补充疗法：针对雌激素戒

断假说，月经周期引发的周期性雌激素波动会打破

体内激素平衡，因此需维持体内雌激素水平稳定，

以阻止由此引发的多重神经递质失衡。常用方法包

括周期性贴剂/凝胶：100 μg 或 1.5 mg 雌激素凝胶，

采用“21/7”，需在预期激素下降期开始应用；联

合激素避孕药 (combined estrogen-progestin hormonal 
contraception, CHC)：通过抑制排卵和维持相对稳定

雌激素水平，诱导假性闭经，从而降低偏头痛发作

频率 [27]。应用雌激素治疗手段时，禁止应用于有先

兆的月经性偏头痛病人，因其可显著增加脑卒中风

险。所有雌激素疗法均需评估血栓栓塞风险，且停

用后存在复发风险，国内专家指南基于其潜在风险

通常不推荐作为常规首选 [12]。

（2）睾酮疗法：睾酮可通过抑制 CSD 传播、下

调 ERα 表达、调节性激素平衡，从而降低偏头痛发作

风险。目前睾酮替代疗法用于月经性偏头痛的临床证

据尚不充分，多用于治疗睾酮缺乏而引发的相关症状

（如性欲减退、情绪异常）[28]。研究表明，皮下植

入睾酮可显著降低偏头痛严重程度，平均疼痛评分

从 3.6 降低至 0.37 [28]，但该研究设计存在缺少对照组

与量表未经过验证等局限性，未来需大规模、设计严

谨的临床试验验证睾酮补充疗法的疗效、安全性及

普适性。应用时需严格检测血清睾酮水平，避免过

量带来的不良反应（如多毛症、痤疮、代谢异常）。

2．针对神经递质失衡的治疗

（1）非甾体抗炎药 (nonsteroidal anti-inflammatory 
drugs, NSAIDs)：主要针对 PG 通路，通过抑制 COX
合成，减少 PG，尤其 PGE2 的合成，从而拮抗 PG
介导的血管扩张、中枢敏化、CGRP 释放和神经源

性炎症引起的月经性偏头痛。NSAIDs 适用于月经性

偏头痛急性发作期治疗，同时也可作为短期预防性用

药。常用药物包括布洛芬、双氯芬酸、萘普生、甲

芬那酸。预防用药推荐：萘普生因半衰期时间较长，

预防效果更持久，推荐用药 550 mg，每日 2 次；甲

芬那酸 500 mg，每日 3 次，需在预期头痛发作前开

始服药，持续 10～14 天 [29]。但在使用期间，需警

惕胃肠道不良反应（如溃疡、出血、因过量用药）

引发的药物过度使用性头痛 [12]。

（2）曲坦类药物：曲坦类药物通过选择性激动

5-HT1B/1D 受体，促进颅内血管收缩，抑制三叉神经

末梢释放CGRP与P物质，抑制三叉神经兴奋性传递，

阻滞因雌激素戒断导致的 5-HT 功能失调，以及引发

的血管扩张与疼痛信号传导。主要用于急性期镇痛，

部分药物也可用于短期预防。国内常用曲坦类药物

为舒马曲坦、佐米曲坦、利扎曲坦。急性发病期间，

舒马曲坦 100 mg 在 2 小时以内疼痛缓解效果最佳，如

果单药应用不佳，可联合NSAIDs [30,31]。预防性用药方面，

推荐夫罗曲坦 2.5 mg，每日 2 次；那拉曲坦 1 mg，
每日 2 次；舒马曲坦 25 mg，每日 2 次，需在预期头

痛发作前 2～3 天前开始用药，持续 3～5 天 [29]。

（3）催产素药物：催产素药物主要通过与三叉

神经节与 CGRP 阳性纤维上的催产素受体相结合，

直接抑制伤害感受器兴奋性，从而减少 CGRP 的释

放，发挥内源性镇痛作用。鼻内催产素作为急性镇

痛手段的初步临床研究显示，给药 4 h 后可以显著

减轻头痛程度 [24]。但目前尚未形成标准化治疗方案，

需要更多研究确定最佳剂量与给药时机。

（4）镁剂补充：镁剂主要通过变构调节催产素受

体，使其稳定在高亲和力构象，进而增强催产素与受

体结合，最终抑制三叉神经血管系统兴奋性，减少疼

痛信号传导。根据最新临床指南，可在月经周期第

15 天开始服用，每日补充镁剂 360 mg，持续至月经

来潮 [12]。研究提示在先兆偏头痛病人中其疗效更佳 [32]。

3. 个性化管理

建议病人记录≥ 3 个月的详细头痛日记，记录

发作日期、时间、强度、伴随症状、镇痛药使用情况、

月经周期，并客观确认头痛与月经的关联性，避免

回忆偏倚，为精准干预提供依据。

五、总结

月经性偏头痛的核心机制是因雌激素波动引

发的神经递质与离子交互失衡。雌激素下降可降低

CSD 阈值、干扰 5-HT 代谢、上调 PG 等促炎因子、

削弱催产素及镁离子的镇痛作用，这些因素协同影

响 CGRP 的释放，进而激活三叉神经血管系统，

介导神经源性炎症与中枢敏化，导致疼痛发生。

现有疗法针对不同发病节点发挥作用，NSAIDs 抑
制 PG，曲坦类药物激动 5-HT1B/1D 受体，催产素与

镁离子增加内源性镇痛作用，但均面临安全风险、

证据不足、不良反应及个体化的局限（如雌激素疗

法增加血栓风险）。睾酮目前临床应用证据不足，

NSAIDs/曲坦类药物存在不良反应，催产素与镁离子

方案待标准化方案。未来研究需深入解析性激素神经

递质的动态整合机制，并探索更高效的靶向治疗。
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