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      偏頭痛長期以來被視為一種高度異質、涉及周邊與中樞神經系統交互作用的複雜疾

病。其龐大的全球疾病負擔，使得釐清病理生理機轉並發展精準治療策略，成為神經科學

與臨床研究的重要課題。2025 年發表的一系列關鍵研究，涵蓋臨床試驗、神經影像、基

礎神經科學與多體學分析，為偏頭痛的致病機制、治療時機與個人化醫療提供了嶄新的視

角。 

前驅期治療：重新思考「治療時機」與作用位置 

在急性偏頭痛治療中，「愈早介入、效果愈好」已逐漸成為共識。PRODROME 試驗的

探索性分析顯示，於前驅期即給予 CGRP 受體拮抗劑 ubrogepant，不僅能降低中重度頭

痛發生率，也可顯著改善畏光、怕吵、頸部不適、疲勞與認知功能異常等前驅症狀。此結

果具有重要臨床意義，因為前驅症狀本身即是病人生活品質下降的主要原因之一。 

值得注意的是，gepants 類藥物 一向被認為主要透過周邊機轉發揮療效，而前驅症狀則

多被歸因於中樞神經系統異常，特別是下視丘。由於 ubrogepant 具有一定的血腦屏障

穿透能力，其改善前驅症狀的效果究竟反映直接的中樞作用，或是透過周邊—中樞調節

的間接效果，仍有待進一步研究釐清。 

CGRP 單株抗體與精神共病：憂鬱症狀的改善獨立於頭痛的進步 

UNITE 試驗聚焦於臨床實務中極為常見、卻長期被排除於關鍵試驗之外的患者族群，也

就是合併重度憂鬱症的偏頭痛病人。研究顯示，fremanezumab 除了降低偏頭痛發作頻

率外，也能顯著改善憂鬱症狀，且兩者之改善效果彼此獨立。此一發現挑戰了「情緒改善

僅是頭痛減輕的次級效應」的傳統觀點。 

由於 CGRP 單株抗體幾乎無法穿越血腦屏障，其如何影響情緒與精神共病，仍屬未解之

謎。但目前的證據顯示，CGRP 相關治療可能透過周邊—中樞神經免疫或神經內分泌調

控，對精神症狀產生間接影響，值得後續機轉研究深入探討。 



三叉神經系統的結構、功能與發炎：超高磁場多模態影像的整合證據 

2025 年的一項多模態神經影像研究，首次以 7T 超高磁場 MRI 完成 DTI 及功能性磁振影

像 ，同時結合神經發炎 PET 影像，系統性描繪偏頭痛病人腦幹三叉神經系統的異常。研

究顯示，三叉神經根進入區的微結構完整性下降，伴隨神經發炎增加，且脊髓三叉神經核

的功能性活化減弱。 

此研究的重要性在於，它不再僅止於「功能異常」或「結構改變」的單一觀察，而是提供

了偏頭痛三叉神經系統在微結構、功能與發炎層面的整合性證據，進一步鞏固其在偏頭痛

病生理中的核心地位。 

PACAP：獨立於 CGRP 的致病機轉 

繼 CGRP 後，垂體腺苷酸環化酶活化胜肽（pituitary adenylate cyclase-activating 

peptide, PACAP）近年逐漸成為偏頭痛研究的焦點。這個 2025 年的動物模型研究指

出，PACAP-38 主要透過周邊機轉，直接導致腦膜中的 Aδ 與 C 纖維痛覺受器的敏感

化。此研究提供證據支持 PACAP-38 在偏頭痛病生理中可能主要扮演經由周邊刺激活化

腦膜及三叉血管神經系統，而非直接活化中樞的三叉神經核。。 

在臨床研究中，CGRP 的阻斷無法防止 PACAP-38 誘發的偏頭痛發作，顯示 PACAP 所

代表的致病路徑可能獨立於 CGRP 系統之外。從治療角度來看，PACAP 似乎是未來偏頭

痛預防的一個很有吸引力的標靶，而 PACAP-neutralizing 單株抗體（Lu AG09222 和

LY3451838）在第一期及第二期臨床試驗中都已有不錯的結果，但這些發現仍需透過更

大規模的臨床試驗來證實。 

從遺傳到液體切片：邁向偏頭痛的個人化醫療 

在遺傳學與多體學方面，陳世彬教授的這篇重要的研究探討了與疾病狀態（是否為偏頭

痛、頭痛期與頭痛間期）相關的 microRNA，並研究結合 microRNA 和遺傳訊息的複合

模型是否能夠促進偏頭痛的個別化診斷。這項創新的「液體活檢」（即分析血液生物標記

以了解疾病生物學，無需對腦組織進行侵入性操作）整合了來自偏頭痛相關單核苷酸多態

性 (SNP) 的遺傳風險評分(PRS)以及七種 microRNA 的表現量。此複合模型在獨立的驗證



集中具有超過 90%的陽性預測值，證明了結合多組學數據和詳細的臨床特徵可能是為偏

頭痛患者制定個人化醫療策略的關鍵。 

結語 

綜觀 2025 年的重要研究進展，偏頭痛的研究正逐步從「單一機轉、單一治療」的思維，

轉向多層次機轉整合與個人化醫療策略。這些研究不僅深化了對周邊與中樞神經機制的理

解，也為未來在治療時機選擇、共病管理與精準治療提供了實證基礎。對臨床醫師與研究

者而言，這正是重新思考偏頭痛診療模式的重要契機。 
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