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美国预防儿童偏头痛药物治疗与紧急治疗指南解读

吴 婧，薛 菲，王春燕*

［摘 要］ 2019 年 8 月，美国神经病学会( ANN) 和美国头痛学会( AHS ) 共同发布了预防儿童偏头痛的药

物治疗指南和儿童青少年偏头痛的紧急治疗指南，作为 2004 年发表的儿童和青少年偏头痛治疗指南的更新。本

文对这两部指南的内容要点进行归纳总结并简要解读。
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Interpretation of the U. S. guidelines for preventive drug treatment and acute treat-
ment for migraine in children WU Jing，XUE Fei，WANG Chun-yan* ( Department of Pharmacy，Hospi-
tal 971 of the Navy of Chinese People's Liberation Army，Qingdao 266071，China)

［Abstract］ In August 2019，the American Academy of Neurology( ANN ) and the American Headache Society

( AHS) jointly issued guidelines for drug treatment for pediatric migraine prevention and acute treatment for migraine in

children and adolescents，which are an update to the 2004 guidelines for the treatment of migraine in children and ado-

lescents. This paper summarizes and briefly interprets the contents of these two guidelines
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0 引言

偏头痛是儿童和青少年常见病，3 ～ 7 岁发病

率为 1% ～3%，7 ～ 11 岁发病率为 4% ～ 11%，15
岁发病率为 8% ～23%［1］。目前，原发性头痛的诊

断依据国际头痛协会( IHS ) 2018 年发表的国际头

痛疾 患 分 类 ( International Classification of Head-
ache Disorders，ICHD ) 第 3 版临床标准，即 ICHD-
3［2］。2016 年中华医学会疼痛学分会头面痛学组、
中国医师协会神经内科医师分会联合疼痛和感觉

障碍专委会制定了《中国偏头痛防治指南》［3］，主

要对成人偏头痛急性期药物治疗和药物预防治疗

给出了推荐意见，并未对儿童做出特别说明。本

文对美 国 神 经 病 学 会 ( ANN ) 和 美 国 头 痛 学 会

( AHS) 共同发布的预防儿童偏头痛的药物治疗指

南［4］和儿童青少年偏头痛的紧急治疗指南［5］的要

点进行归纳总结并简要解读，供国内相关儿科、神
经科及疼痛科等医务工作者参考。

1 预防儿童偏头痛的药物治疗

大多数儿童的头痛预防受益于急性期治疗联

合行为与生活方式的改变，并不需要额外的药物

或生物行为的预防治疗。当头痛发生的频率和严

重程度足够并导致与偏头痛相关的残疾时，应考

虑进一步预防偏头痛，残疾评估依据小儿偏头痛

残疾评估量表( PedMIDAS) ［6］。
该指南系统回顾了 2003 年 12 月至 2017 年 8

月的文献( 3 ～ 18 岁儿童的偏头痛预防随机临床试

验) ，评价指标为头痛应答率( 头痛频率较基线减

少 50%或 50%以上的受试者比例，计算相对危险

度 ＲＲ) 和持续头痛频率( 包括头痛天数、偏头痛天

数以及最终出现偏头痛相关残疾，计算标准化均

数差 SMD ) ，并 使 用 修 订 后 的 美 国 神 经 病 学 会

2011 年流程制定了实践建议。建议的力度建立在

证据分级的基础上( 表 1) ［4］。
1. 1 对儿童青少年偏头痛患者及其家人提供咨

询和教育的实践建议 指南指出，临床医师应该

告知患者和家属，生活方式和行为因素可能会影

响头痛的频率( 推荐级别 B ) ; 临床医师应该教育

患者和家属识别和改变可更改的导致偏头痛的因

素( 推荐级别 B) ［4］。
解读: 有偏头痛家族史的个体患偏头痛的风

险更高，而女性是偏头痛持续到成年的一个风险

因素，疾病预防是医疗护理的基础。一项回顾性

研究发现( 纳入 181 名儿童和青少年) ，相对于紧

张性头痛，偏头痛和肥胖的联系更为紧密［7］。肥

胖与偏头痛发病相关性的Meta分析发现，肥胖人
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表 1 结果与证据分级

结果
高可信度

( 比安慰剂
更有效)

中可信度
( 很可能比安慰

剂更有效)

低可信度
( 或许比安慰

剂更有效)

中可信度
( 很可能不比

安慰剂更有效)

低可信度
( 或许不比安慰

剂更有效)

极低可信度
( 证据不足)

减少偏头痛或头
痛频率

阿米替林 1 mg /
( kg·d) 联合 CBT

托吡酯 100 mg /d 或
2 ～ 3 mg / ( kg·d) ; 桂
利嗪 1. 5 mg / ( kg·d)
( ＜ 30 kg ) 或 50 mg /
d( ＞ 30 kg )

DVPX EＲ 250、500
或 1 000 mg /d; 阿米
替林 1 mg / ( kg·d ) ;
氟桂利嗪 5 mg /d; 尼
莫地 平 10 ～ 20 mg，
tid; Onabotulinumtox-
inA 74 U 或 155 U，
im

降低头痛严重程
度

桂 利 嗪 1. 5 mg /
( kg·d) ( ＜ 30 kg ) 或
50 mg /d( ＞ 30 kg )

头痛频率至少降
低 50%

阿米替林 1 mg /
( kg·d) 联合 CBT

普萘洛尔 20 ～ 40
mg，tid; 桂 利 嗪
1. 5 mg / ( kg·d )
( ＜ 30 kg ) 或 50
mg /d( ＞30 kg)

减少偏头痛相关
残疾

阿米替林 1 mg /
( kg·d) 联合 CBT

托吡酯 100 mg /
d 或 2 ～ 3 mg /
( kg·d)

阿米替林 1 mg /
( kg·d)

注: CBT : 认知行为疗法; DVPX EＲ: 缓释双丙戊酸钠

群对比体重正常人群和非肥胖人群，偏头痛发生

风险分别增加 19%［8］。而运动可降低偏头痛的致

残率，且与运动类型、频率和强度无关［9］。因此，

临床医生在治疗儿童偏头痛患者时，应建议肥胖

患儿减重，使体重控制在正常范围，此外，有些治

疗偏头痛的药物也会对体重产生影响，如托吡酯

可减轻体重［10］，阿米替林和氟桂利嗪可增加体

重［11］，应引起注意。对于饮食方面，食物与儿童偏

头痛的关联比较复杂，可能与个体敏感性相关。

巧克力、含有酪胺的食物( 如奶酪) 、过多的咖啡因

摄入、含有阿巴斯甜的饮料( 如可乐) 、亚硝酸盐

( 腌制肉食含量高) 、冰淇淋都可能诱发偏头痛发

作［12］。另外，过多使用电子产品( 如长期看电视，

玩电子游戏) ，睡眠障碍( 如睡眠太少，磨牙，打鼾)

以及情感障碍( 如焦虑和抑郁) 等都可能与儿童青

少年偏头痛发作或进展相关［12］。
1. 2 预防治疗开始 指南指出，临床医师应告知

患者和看护人员，在儿童偏头痛预防治疗的临床

试验中，许多接受安慰剂治疗的儿童和青少年患

者的情况有所改善，大多数预防性药物的效果并不

优于安慰剂( 推荐级别 B) ; 临床医师应认识到现有

证据的局限性，参与共同决策，为那些可能受益于预

防性治疗的患者使用短期治疗试验( 至少 2 个月)

( 推荐级别 B ) ; 临床医师应该讨论阿米替林联合

CBT 预防偏头痛的证据，告知患者阿米替林的潜在

不良反应，包括自杀的风险，并与患者家属合作，确

定谁可以提供这种类型的治疗( 推荐级别 B) ; 临床

医生应讨论托吡酯预防儿童和青少年偏头痛的证据

及其在该人群中的不良反应( 推荐级别 B) ; 临床医

生应讨论普萘洛尔预防偏头痛的证据及其对儿童和

青少年的不良反应( 推荐级别 B) ［4］。

解读: 根据本指南推荐结合我国现状，儿童偏

头痛主要的预防性治疗药物包括以下几种: ①钙

离子通道拮抗剂: 桂利嗪、氟桂利嗪和尼莫地平;

②肾上腺素能受体阻滞剂: 普萘洛尔; ③抗癫痫药

物: 丙戊酸钠( 双丙戊酸钠国内未上市) 和托吡酯;

④三环类抗抑郁药: 阿米替林。钙离子通道拮抗

剂中，该指南推荐桂利嗪，而我国没有桂利嗪用于

预防性治疗偏头痛的临床试验，2011 年《中国偏头

痛诊断治疗指南》中关于儿童偏头痛预防性用药

的钙离子拮抗剂仅推荐了氟桂利嗪［13］; 2016 年

《中国偏头痛防治指南》在预防用药中也推荐了氟

桂利嗪，且提出尼莫地平因证据不足，不值得推

荐［3］。有研究显示，7 ～ 17 岁的儿童和青少年睡前

服用氟桂利嗪( 10 mg /次，1 次 /d) 预防性治疗 8

周，偏头痛发作频率和头痛程度与治疗前相比改

善显著［14］。而采用 CBT + 氟桂利嗪治疗儿童偏

头痛，与单用氟桂利嗪比较，更有助于减少偏头痛

功能性残疾，虽然头痛发作频度差异无统计学意

义，但更有助于减轻头痛程度及减少发作持续时

间［15］。《中国偏头痛诊断治疗指南》认为，普萘洛

尔可以作为儿童偏头痛预防的二线用药，一般起
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始剂量 1 ～ 2 mg / ( kg·d) ，若能耐受，可缓慢加量

至 3 mg / ( kg·d) ［13］。目前，我国已有多项研究表

明了托吡酯和丙戊酸钠预防儿童偏头痛的有效

性。有研究认为，托吡酯 50 mg /d 药物保留率高、
安全，患儿耐受性好［16］。儿童在使用丙戊酸钠时

须定时检测血常规与肝功能，女性患儿需要注意

体重增加和卵巢功能异常［13］。对同时伴有抑郁或

焦虑的患儿可选择抗抑郁药阿米替林联合 CBT，

但由于阿米替林可致自杀倾向，须慎用。
1. 3 为有生育可能的患者提供建议 指南指出，

在给有生育可能的患者提供偏头痛预防治疗建议

时，临床医师必须考虑到托吡酯和丙戊酸钠的致

畸作用( 推荐级别 A ) ; 临床医师必须推荐服用托

吡酯或丙戊酸钠的有生育可能的患者每日补充叶

酸( 推荐级别 A) ［4］。
解读: 由于本文讨论的是儿童偏头痛患者，很

少有生育可能，但临床医师必须了解托吡酯和丙

戊酸钠可能的致畸作用。在子宫内暴露于托吡酯

的婴儿发生唇裂和 /或腭裂的风险升高。具有丙

戊酸钠宫内暴露史的胎儿具有高潜在致畸性( 特

别是神经管畸形等) 和发育障碍风险( 如发育延

迟，发生自闭症谱系障碍的风险增加等) ，因此，处

方不宜给女童、女性青少年和育龄及妊娠期妇女。
因此，如需使用托吡酯和丙戊酸钠，要仔细权衡风

险和获益。
1. 4 监测和停止药物治疗 指南指出，临床医生

开具偏头痛预防治疗药物处方，必须定期监测药

物效果和不良事件( 推荐级别 A ) ; 一旦偏头痛得

到良好控制，临床医生应告知患者和家属停止预

防性药物治疗的风险和益处( 推荐级别 B) ［4］。
解读: 偏头痛是一种慢性疾病，可自发缓解或

复发。临床试验跟踪患者的时间有限，治疗的持

续时间难以确定。《中国偏头痛防治指南》建议预

防用药观察期为 4 ～ 8 周，用药期间患者需要记头

痛日记评估治疗效果，有效的预防性治疗需要持

续约 6 个月，然后可以缓慢减药或者停药［3］。一

项纳入 185 例慢性偏头痛患者的研究发现，预防

治疗的效果与偏头痛病程、每月头痛天数和每次

头痛发作时间相关［17］。病程短，每月头痛天数少，

每次头痛发作时间短，可预测得到好的治疗效果。
但是，患者服药的依从性较差，随访 4 周，有 165 例

患者继续服药，随访 12 周后，只有 59 例患者坚持

服药。服药依从性差可能与药物的不良反应、初

始治疗无效使患者缺乏信心等导致，因此，临床医

师应坚持定期随访，观察药物治疗效果，根据患者

实际情况调整药物剂量或者更换药物。

2 儿童青少年偏头痛的紧急治疗

偏头痛的治疗包括急性和预防性治疗以及行

为和生活方式的改变。急性治疗必须仔细选择，

并根据患者的头痛模式、严重程度、残疾以及期

望、需要和治疗目标进行个体化定制。
该指南检索了 2003 年 12 月至 2017 年 8 月的

儿童( ＜ 12 岁) 和青少年( 12 ～ 17 岁) 急性药物治

疗随机对照试验。评价指标为头痛和相关症状

( 畏光、恐声、恶心呕吐) 在药物干预后特定时间点

的减少( 头痛应答: 强度从中重度疼痛到轻微或无

疼痛; 头痛消失; 相关症状缓解) 。结果分析及证

据分级总结见表 2 ～ 表 3［5］。
2. 1 建立一个特定的头痛诊断 指南指出，当评

估儿童青少年头痛时，临床医师应给出明确的头

痛类型的诊断( 原发性，继发性或其他头痛综合

征) ( 推荐级别 B ) ; 当评估儿童青少年头痛时，临

床医师应该询问先兆症状，头痛症状( 发病、部位、
特性、严重程度、频率、持续时间、加重和缓解因

素) ，相关症状( 恶心、呕吐、畏光和恐声) 和疼痛相

关的残疾，以提高偏头痛诊断的准确性以及给予

患者适当的建议( 推荐级别 B) ［5］。
解读: 给予头痛患者适当的治疗首先需要建

立正确的诊断。当诊断为偏头痛时，可以采取量

身定制的治疗方法以得到更好的治疗效果。小儿

偏头 痛 的 诊 断 标 准 依 据 国 际 头 痛 疾 患 分 类

( ICHD) 第 3 版临床标准，为在未经治疗的情况下

复合下列标准的头痛至少在过去 1 年里发作 5 次:

①持续 2 ～ 72 h; ②有 2 ～ 4 个附加特征: 搏动性，

单侧，随活动或限制性活动而恶化，中重度头痛;

③发作过程中至少符合下列 2 项中的 1 项: 恶心

和 /或呕吐，畏光和恐声［2］。
2. 2 急性偏头痛的治疗 指南指出，临床医师应

该告知患者，在偏头痛发作早期，疼痛较温和的时

候进行治疗更加有效( 推荐级别 B ) ; 临床医师应

将布洛芬口服液( 10 mg /kg ) 作为减少儿童和青少

年偏头痛疼痛的初始治疗方案( 推荐级别 B ) ; 对

于患有偏头痛的青少年，临床医师应开具复方舒
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表 2 疼痛结果与证据分级

结果
高可信度

( 比安慰剂
更有效)

中可信度
( 很可能比安慰

剂更有效)

低可信度
( 或许比安慰

剂更有效)

中可信度
( 很可能不比

安慰剂更有效)

低可信度
( 或许不比安慰

剂更有效)

极低可信度
( 证据不足)

30 min 内头痛应答 舒马普坦 NS 20 mg 舒 马 普 坦 NS
5 mg ; 舒 马 普 坦
OT 25 /50 mg

1 h 内头痛应答 佐米 曲 普 坦 NS 5
mg ; 舒 马 普 坦 NS
10 /20 mg

舒马普坦NS 5 mg 舒马 普 坦 OT 25 /
50 mg

2 h 内头痛应答 布洛芬 OS 7. 5 ～ 10
mg /kg; 对乙酰氨基
酚 OS 15 mg /kg; 阿
莫 曲 坦 OT 6. 25 /
12. 5 mg; 舒马普坦
NS 20 mg; 佐米曲普
坦 NS 5 mg

利扎曲普坦 ODT
5/10 mg

依立曲坦 OT
40 mg

阿 莫 曲 坦 OT
25 mg ; 舒 马 普 坦
NS 5 /10 mg ; 舒马
普坦 OT 25 /50 mg

1 h 内头痛消失 佐米曲普坦 NS
5 mg

2 h 内头痛消失 复 方 舒 马 曲 普
坦 /萘 普 生 钠
OT 10 /60 mg 或
30 /180 mg 或
85 /500 mg ; 佐米
曲普坦 NS 5 mg

布 洛 芬 OS
7. 5 ～ 10 mg /kg ;
舒 马 普 坦 NS
20 mg

利扎 曲 普 坦 ODT
5 /10 mg

阿莫曲坦OT
12. 5 mg

对乙酰氨基酚 OS
15 mg /kg; 阿莫曲坦
OT 6. 25 /12. 5 mg;
依 立 曲 坦 OT
40 mg; 舒 马 普 坦
OT 25 /50 mg

注: NS : 鼻喷剂; ODT : 口服崩解片; OS : 口服液; OT : 口服片

表 3 相关症状结果与证据分级

结果
高可信度

( 比安慰剂
更有效)

中可信度
( 很可能比安慰

剂更有效)

低可信度
( 或许比安慰

剂更有效)

中可信度
( 很可能不比

安慰剂更有效)

低可信度
( 或许不比安慰

剂更有效)

极低可信度
( 证据不足)

2 h 内恶心缓解 舒马普坦 NS 5、20
mg ; 复方舒马曲普
坦 /萘 普 生 钠 OT
85 /500 mg

依立曲坦 OT 40 mg 布洛 芬 OS 7. 5 ～ 10
mg /kg ; 舒马普坦 NS
10 mg ; 复 方 舒 马 曲
普 坦 /萘 普 生 钠 OT
10 /60 mg 或 30 /180
mg ; 利 扎 曲 普 坦
ODT 5 /10 mg2 h 内呕吐缓解 舒 马 普 坦 NS 5 /

20 mg
舒马普坦 NS 10 mg
利扎曲普坦 ODT 5 /
10 mg

30 min 内畏光缓解 佐米曲普坦NS 5 mg

2 h 内畏光缓解 复 方 舒 马 曲 普
坦 /萘 普 生 钠
OT 10 /60 mg 或
85 /500 mg

佐米曲普坦 NS
5 mg

依立曲坦 OT 40 mg 舒马普坦 NS 10 mg ;
复方舒马曲普坦 /萘
普 生 钠 OT 30 /180
mg ; 利 扎 曲 普 坦
ODT 5 /10 mg

30 min 内恐声缓解 佐米曲普坦NS 5 mg

2 h 内恐声缓解 复 方 舒 马 曲 普
坦 /萘 普 生 钠
OT 10 /60 mg 或
85 /500 mg

舒马普坦 NS 5 /
20 mg ; 复 方 舒
马曲 普 坦 /萘 普
生 钠 OT 30 /
180 mg

利扎 曲 普 坦 ODT
5 /10 mg

依立曲坦 OT 40 mg 舒马普坦 NS 10 mg ;
佐米曲普坦 NS 5 mg

马 曲 普 坦 /萘 普 生 钠 片 ( 10 /60、30 /180、85 /
500 mg ) 、佐米曲普坦鼻喷剂( 5 mg ) 、舒马普坦鼻

喷剂( 20 mg ) 、利扎曲普坦崩解片( 5 mg 或10 mg )

或阿莫曲坦片( 6. 25 mg 或 12. 5 mg ) 来减轻头痛

( 推荐级别 B) 。青少年偏头痛患者对一种曲坦类

反应不完全，可以在曲坦的基础上增加布洛芬或

萘普生，以促进偏头痛的缓解( 推荐级别 B) ［5］。
解读: 偏头痛治疗的目标是快速彻底的止痛
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且使不良反应最小。相关症状如恶心、呕吐、畏光

和恐声也应予以解决。临床医师应指导患者及其

家属使用最符合每种偏头痛特点的药物，有时可

能需要使用一系列药物才能找到对患者最有效的

治疗方法。

对于曲坦类药物，在儿童中并不常用。FDA

只批准了阿莫曲坦( ≥12 岁) 、利扎曲普坦( 6 ～ 17

岁) 、复方舒马曲普坦 /萘普生钠( ≥12 岁) 和佐米

曲普坦鼻喷剂( ≥12 岁) 用于儿童。而目前国内上

市的有舒马普坦( 片 /胶囊) 、佐米曲普坦( 片 /胶
囊 /鼻喷剂 /分散片 /口腔崩解片) 和利扎曲普坦

( 片 /胶囊) ，除了利扎曲普坦说明书中提及可用于

6 ～ 17 岁儿童青少年，其他两种药物均不推荐儿童

青少年使用。另外，曲坦类药物禁忌证较多，如禁

用于缺血性心脏病或者符合缺血性心脏病、冠状

动脉痉挛症状、体征的患者，半身不遂或基底偏头

痛患者等。虽然这些禁忌证在儿童中并不普遍，

但也应引起临床医师注意，以免使有禁忌证的患

者病情恶化导致严重后果。

我国指南推荐的儿童青少年偏头痛急性期治

疗药物主要是非甾体抗炎药类( NSAIDs) : 对乙酰

氨基酚可用于 3 个月以上婴儿及儿童; 布洛芬可

用于 6 个月以上的儿童; 萘普生可用于 6 岁以上或

体重 25 kg 以上的儿童; 双氯芬酸可用于体重 16
kg 以上的儿童; 阿司匹林可用于 10 岁以上儿童;

麦角胺类药物不能用于儿童青少年［3，13］。布洛芬

( 10 mg /kg ) 和对乙酰氨基酚( 15 mg /kg ) 依然是

儿童青少年偏头痛急性期治疗的首选药物。如

今，中药治疗偏头痛也已积累了许多临床经验，有

Meta 分析表明，梁软胶囊和头痛宁胶囊可有效治

疗偏头痛且安全性较高［18-19］。其中头痛宁胶囊有

用于儿童的临床研究，研究纳入了 130 例年龄 6 ～
15 岁的偏头痛患者，实验组( 头痛宁组) 疗效优于

观察组( 尼莫地平组) ，差异有统计学意义［20］，可

供临床医师参考。
2. 3 相关症状的治疗 指南指出: 对于有明显恶

心或呕吐症状的偏头痛儿童和青少年，临床医生

应提供额外的止吐治疗( 推荐级别 B) ［5］。

解读: 除了头痛，偏头痛通常还伴有其他症状

( 恶心、呕吐、畏光和恐声) 。该指南总结发现佐米

曲普坦和复方舒玛普坦 /萘普生钠对畏光和恐声

有效，但研究中没有一种治疗方法证明对恶心或

呕吐有效。因此，需要额外的止吐药缓解恶心和

呕吐，亦可加快药物吸收速度。止吐药通常与特

异性药物( 曲坦类) 和非特异性药物( NSAID) 同时

使用。《中国偏头痛防止指南》推荐止吐剂选用甲

氧氯普胺( 胃复安) 和多潘立酮，但指出 ＜ 10 岁儿

童禁用［3］。

3 结语

由于儿童青少年特殊的生理原因，可用于预

防和治疗偏头痛的药物有限，非药物治疗显得尤

为重要。患者教育可以提高患者的安全性和对干

预措施的依从性。建议临床医师在使用药物的同

时联合 CBT，指导儿童建立良好的行为习惯，改变

影响生活的健康习惯、祛除潜在的偏头痛触发 /加
重因素以及过度用药的风险，以期取得比单药治

疗更好的效果。另外要敦促患者及家属坚持记录

头痛日记，以监测患者对治疗的反应，及时调整用

药。
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