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短暂单侧神经痛样头痛发作的诊疗进展

董 青 1综述， 李明欣 2审校

摘 要： 短暂单侧神经痛样头痛发作（SUNHA）是罕见致残性原发性头痛，属于三叉神经自主神经性头痛

（TACs），含短暂单侧神经痛样头痛发作伴结膜充血及流泪（SUNCT）和短暂单侧神经痛样头痛发作伴脑自主神经症

状（SUNA）两个亚型。其特征为单侧（多V1分布）剧烈刺痛/电击样痛（持续 1~600 s），发作频繁（日数次至数百次），

伴显著同侧脑自主神经症状（如结膜充血、流泪、鼻塞等）。86%患者存在触发因素。诊断需符合国际头痛疾病分

类第三版（ICHD-3）标准（≥20次发作），并以头部MRI（尤其垂体/后颅窝等）排除继发性病因（如血管压迫、垂体瘤）。

预防性治疗首选拉莫三嗪预防，在预防性治疗起效前可用利多卡因作为过渡性治疗，难治性病例可考虑枕神经刺

激、深部脑刺激或微血管减压术。提高认识、精准鉴别（如三叉神经痛/其他TACs）及个体化治疗至关重要。

关键词： 短暂单侧神经痛样头痛发作； 三叉神经自主神经性头痛； 脑自主神经症状； 三叉神经-下丘脑通路
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Advances in the diagnosis and treatment of short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks DONG Qing， 
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Abstract： Short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks （SUNHA） are a rare type of disabling primary 
headache within the category of trigeminal autonomic cephalalgias （TACs）， and it has two subtypes of SUNCT （with con⁃
junctival injection and tearing） and SUNA （with other autonomic features）.  SUNHA is characterized by severe unilateral 
（often V1） stabbing/shock-like pain （lasting for 1–600 s）， high frequency （2–600 attacks a day）， and prominent ipsilat⁃
eral cranial autonomic symptoms （such as conjunctival injection，tearing， and nasal obstruction）.  Trigger factors are 
observed in 86% of patients.  The diagnosis of SUNHA should meet the ICHD-3 criteria （≥20 attacks）， and brain MRI 
（especially for the pituitary gland/posterior cranial fossa） should be performed to exclude secondary causes （such as neuro⁃
vascular conflict and pituitary tumor）.  Lamotrigine is used as first-line prophylaxis， while lidocaine aids acute relief in the 
transitional phase； occipital nerve stimulation， deep brain stimulation， or microvascular decompression can be used for re⁃
fractory cases.  It is of great importance to enhance awareness， achieve precise differentiation（from trigeminal neuralgia or 
other types of TACs）， and provide individualized treatment.

Key words： Short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks； Trigeminal autonomic cephalalgias； 
Cranial autonomic symptoms； Trigeminohypothalamic pathway
国际头痛疾病分类第三版（international classifi⁃

cation of headache disorders，3rd edition，ICHD-3）中，

丛集性头痛（cluster headache，CH）、阵发性偏侧头痛

（paroxysmal hemicrania，PH）、短暂单侧神经痛样头

痛发作（short-lasting unilateral neuralgiform headache 
attacks，SUNHA）、持续性偏侧头痛同属于三叉神经

自主神经性头痛（trigeminal autonomic cephalalgias，
TACs）［1］。SUNHA 是罕见的致残性原发性头痛，疼

痛通常位于三叉神经第一支（V1）分布区，其特征是

严重的固定单侧的短暂性头痛，伴有同侧突出的脑

自主神经症状和体征。疼痛持续时间通常 1~600 s，
疼痛性质为尖锐、刺痛、灼烧样或电击样痛。根据相

关自主神经症状，SUNHA又被分为2个亚型，分别叫

伴结膜充血/流泪的短暂单侧神经痛样头痛发作

（short-lasting unilateral neuralgiform headache attacks 
with conjunctival injection and tearing，SUNCT）和伴其

他自主神经症状的短暂单侧神经痛样头痛发作（short-
lasting unilateral neuralgiform headache attacks with au⁃
tonomic symptoms，SUNA）［1-4］。 1978 年首次描述了

SUNCT。后来 SUNA被报道。虽然 SUNCT表现出更

突出的脑自主神经特征，且比 SUNA更容易触发，很

多学者认为这 2 种综合征之间可能没有差异，而且

这两种表型可能属于同一谱系。本文根据 Arca
等［2］、Duggal 等［3］、Kang 等［4］及其他相关文献进行整

理形成。

1　流行病学

由于 SUNHA很少见，其基于人群的患病率尚不
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明确，现有的证据主要来自临床观察性研究。从

1978年的第1次描述到2003年，仅报告了50例病例［5］。
SUNHA的估计患病率为0. 32%［6］。典型的发病年龄为

40~70岁；平均发病年龄为57岁［5］。SUNHA从儿童到

老年都有报道［7］。最年轻的SUNCT患者为3岁，最年长

的患者为88岁［8，9］。开始的研究曾经认为SUNA主要发

生在女性身上，而SUNCT更常见于男性，但后来的报告

并不支持 SUNHA存在性别方面的差异［10-13］。家族性

SUNCT综合征的病例也有报告［14］。
2　病理生理机制

SUNHA 的确切病理生理机制尚不清楚。参与

SUNCT发病机制的主要结构是三叉神经血管系统、

脑自主神经系统和下丘脑［15］。SUNCT和三叉神经痛

之间的临床相似性，以及影像学上许多 SUNCT患者

出现同侧三叉神经血管压迫，都表明有外周机制的

参与［16］。神经血管接触可能导致三叉神经局灶性脱

髓鞘，导致自发异位冲动，从而导致短暂的自发和皮

肤触发的发作［15］。SUNCT患者的MRI纤维束成像显

示，血管压迫后三叉神经的结构存在变化。对

SUNHA 的高分辨率 MRI 研究发现，与无症状侧相

比，有症状侧的三叉神经有更多的血管接触。特别

是在近端和上部，症状侧与动脉的接触更大［17］。三

叉神经尾侧核与C1-C2背角组成三叉神经颈复合体

（trigeminocervical complex，TCC），三叉神经被激活

后，其传入信号投射到TCC的二级神经元，后者再投

射到脑桥上泌涎核。上泌涎核发出节前副交感神经

纤维，沿面神经及其分支岩浅大神经，最终在翼腭神

经节形成突触［18，19］。随后节后副交感神经纤维沿着

面神经第二支到达泪腺，并通过尾侧鼻支和腭支支

配鼻黏膜和腭［2］。三叉神经自主反射造成与 SUNHA
相关的自主神经症状［20］。

SUNCT 和 SUNA 的功能成像研究显示［21-23］，三
叉神经和下丘脑之间存在三叉神经下丘脑通路，三

叉神经尾侧核可以激活下丘脑后部。下丘脑后部可

以调节三叉神经尾侧核的活动。下丘脑功能障碍可

能导致伤害性食欲素 B 等的过度产生，从而激活三

叉神经下丘脑通路［7，24，25］。TCC 二级神经元上行投

射到丘脑，最后传递到调节疼痛的大脑，皮质区域就

会随之激活，导致剧烈疼痛［26］。延髓背外侧梗死患

者表现出继发性 SUNCT，支持三叉神经下丘脑通路

部分性功能障碍可能导致 TAC 症状［27，28］。SUNHA
患者头痛发作同侧的腹侧被盖区（ventral tegmental 
area，VTA）接受脑深部电刺激（deep brain stimula⁃
tion，DBS）治疗后，发作频率和发作严重程度均得到

改善，支持VTA参与SUNHA的病理生理过程。而学

者们认为 VTA 和下丘脑后部实际上可能是同一个

区域。

3　临床表现

SUNHA 的特征是通常位于三叉神经第一支

（V1）分布区、突然出现、短暂、单侧的严重疼痛，伴

有同侧脑自主神经症状。62% 的 SUNCT 患者和

56%的SUNA患者可能会出现不安和躁动［29，30］。
3.1　脑自主神经症状　SUNHA与三叉神经痛

（TN）的区别在于其相关的自主神经特征，SUNCT必

须伴有结膜充血和流泪，也可以有或没有其他自主

神经症状，而 SUNA仅伴一种或无结膜充血或流泪，

但有其他自主神经症状［1］。其他自主神经症状包括

鼻塞、流涕、瞳孔缩小、上睑下垂、眼睑水肿、额头和

面部出汗、和面部发红，以及耳朵有闷胀感［7，31⁃33］。
上睑下垂和流涕在 SUNCT 中更常见。颅自主神经

症状往往与头面部疼痛同侧，但约 15% 的病例颅自

主神经症状是双侧的［19，30］。V1分布的疼痛与更严重

的结膜充血和流泪有关，而 V2 和 V3 分布的疼痛则

与更多的流涕和鼻塞有关。

3.2　疼痛部位　SUNHA 的疼痛通常是单侧

的，通常位于V1分布区，如眼眶、眶后、眶上或颞区。

某些患者疼痛可能始于另一个区域，并辐射到V1分

布区域，也可以从一侧鼻孔开始，放射到眉毛的内侧

边缘，进入眶上区。有时候疼痛可能在 V2分布区，

较少在 V3 分布区。很少出现三叉神经区域外的疼

痛，如 C2-C3 感觉分布区的疼痛［30］。大多数患者为

固定于一侧的疼痛，但 10%~15% SUNHA 患者可能

有双侧交替发作［11，19，30］。
3.3　疼痛性质　SUNHA 的疼痛通常很重，患

者常描述为其经历过的最痛苦的疼痛，SUNCT通常

比 SUNA 更重［11，29，30］。部分患者在发作期间更喜欢

保持静止不动，可能是为了避免皮肤触发疼痛发

作［30］。疼痛通常为刺痛、尖锐痛、枪击样或电击样疼

痛［11，29，30］。有的患者同时描述为搏动痛或跳痛［30］。
3.4　发作模式　很多SUNHA患者可能有不止

一种发作。最常见的是单个刺痛模式，平均持续时

间为 58 s（1~600 s），近 40%患者为这种模式；另一种

为成组刺痛模式，刺痛快速连续发生，单个刺痛持续

时间相同，但成组刺痛可能持续长达 20 min；还有一

种为锯齿模式，疼痛发作没有无痛间隔，刺痛之间的

疼痛不恢复到基线，平均持续时间为1 160 s（5~12 000 s）
的背景性疼痛，并伴有典型的刺痛［7，34］；另有一种为

平顶模式，疼痛在 2~3 s内达到最大值，平均持续时

间约为 300 s；甚至在平顶模式的基线痛上随机叠加

持续 1~2 s 的超短刺痛的叠加超短刺痛的平顶

模式［35］。
3.5　发作频率　频率 2~600次/d，但平均<100

次/d。一些患者可能几乎持续发作，发作次数超过

30 次/h，可能会在 1 d 的大部分时间里引起疼痛，无
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疼痛间隔很短，导致几天严重失能，成为 SUNHA 的

一种持续状态样表现［3］。尽管发作可能存在季节性

变化，但是通常没有年度的周期性［30，36］。SUNHA 可

以在 1 d中的任何时间发生，没有明显的昼夜节律。

大多数 SUNHA患者在清醒时（54%）发作，在清醒和

睡眠时（44%）也会发作。纯粹夜间发作的患者很少

（<2%）［29，30］。
3.6　发作性和慢性　绝大多数 SUNHA（约

90%）患者，发作时间超过 1年，没有缓解或缓解期持

续不到1个月。约10%的病例平均每年1~4次发作，

持续时间为 1周~10个月。随着病情的进展，发作性

SUNA 可能会在平均 8. 4 年内转变为继发性慢性

形式［29］。
3.7　触发因素和不应期　86% 患者既有自发

发作，也有触发性发作［29］。12%~14% 的 SUNCT 和

27%的 SUNA患者仅经历自发发作。SUNCT患者偶

尔可能只有触发性发作（<5%）［29］。触发区域几乎总

是位于疼痛的同侧。常见的触发因素包括三叉神经

的任何刺激，触摸面部或头皮、洗澡或淋浴、洗头、刮

胡子、擤鼻涕、咀嚼或进食、温度变化、噪声暴露、鼻

呼吸、说话、咳嗽、运动和光线［7，11，29，30，37］。与三叉神

经痛相比，大多数 SUNCT/SUNA 患者没有不应期。

在近 80%~95%的 SUNCT/SUNA患者，发作可以在前

一次发作停止后立即触发［11，29，30，38］。但 2%~4% 的

SUNCT、3%~18%SUNA 在某些情况下可能存在不

应期［38］。
3.8　间期疼痛　两次疼痛之间常常没有疼

痛。一些 SUNHA 患者在发作间期可能会有与发作

期疼痛同侧的无特征性的背景性疼痛。这种发作间

期疼痛通常在刺痛发作的时候就开始出现。47%~
50%的患者会出现发作间期疼痛［11，29，30，38］。

3.9　偏头痛特征　一些SUNHA患者可能有偏

头痛样症状，如恶心和呕吐。约 27% 的患者有畏光

和畏声［29］。很少患者可能有先兆，面部同侧有刺痛

感的感觉先兆更常见，但也有报道 1 例患者有视觉

先兆［30］。
4　诊 断

ICHD-3 头痛国际分类中，SUNHA 的诊断是基

于临床的诊断［1］，需至少 20 次发作，发作期超过 1/2
的时间头痛发作频率至少为 1次/d，中重度单侧通常

位于三叉神经分布区的持续 1~600 s的单个刺痛、连

续刺痛或锯齿样模式，伴有颅自主神经症状。根据

相关自主神经症状，SUNHA 又被分为 SUNCT 和

SUNA 2个亚型。SUNCT同时出现结膜充血和流泪，

也可以有或没有其他自主神经症状，而 SUNA 只具

有一种或没有结膜充血或流泪，但有其他自主神经

症状［1］。根据有无缓解期，缓解期以 3个月为界分为

发作性或慢性类型。神经系统检查通常是正常的，

偶尔出现同侧三叉神经感觉异常。三叉神经 V1 或

V2 分布中的针刺样异常感觉在 SUNCT 患者中占

88%，在 SUNA患者中占 78%［29］。如果存在明显的局

灶性神经功能缺损，要考虑查找继发性原因。鉴于

继发性原因的复杂性，所有患者都必须接受详细的

头部 MRI 检查，特别是检查垂体、海绵窦和三叉

神经。

5　鉴别诊断

SUNHA 跟其他的 TACs 相鉴别。虽然 SUNHA
的典型持续时间<10 min，但与PH有一些重叠，后者

通常持续时间为 2~30 min。重复刺痛或锯齿型发作

会持续更长时间，需与CH鉴别［1］。临床上持续时间

较短的模式可能被误诊为三叉神经痛，而持续时间

较长的模式可能会被误诊为 PH 和 CH［35］，CH 或 PH
患者不会出现重复刺痛或锯齿型头痛，因此一个很

重要鉴别点是，不光要看每次发作的持续时间、更重

要的是注意每天的疼痛中以分钟计的发作，即单个

刺痛的持续时间，平均持续时间为 1 min［29］。与 CH
不同，大多数 SUNHA患者在发作期间更喜欢保持静

止不动，可能是为了避免皮肤触发疼痛发作［30］。对

吲哚美辛或 100% 氧气缺乏反应的可疑病例更支持

SUNHA的诊断［39，40］。
原发性针刺样头痛通常不在三叉神经支配的区

域，发作中疼痛位置可以发生变化，并且非常短暂，

持续时间不超过 1 s［41］。自发性疼痛是原发性刺痛

样头痛的主要症状，通常没有任何伴随的自主神经

症状。而 SUNHA遵循单侧三叉神经分布，大多数持

续时间超过 10 s，且伴有自主神经症状，三叉神经支

配区域的皮肤刺激可触发发作［42，43］。
头皮闪痛是引起超级短暂头痛的另一个原因，

其特征是短暂的（1~50 s）过电样、针刺样、烧灼性疼

痛发作，从前到后或从后到前呈线性或之字形放射。

特征性的线性或之字形放射性疼痛和缺乏脑自主神

经症状有助于与SUNHA鉴别［3］。
SUNHA最重要的鉴别诊断是三叉神经痛（TN）。

TN 和 SUNHA 之间存在相当大的临床重叠，甚至

一种观点认为TN和 SUNHA可能是同一疾病的连续

体［16］。三叉神经痛主要影响三叉神经第二或第三分

布区。三叉神经痛通常缺乏自主神经症状，且有不

应期，在此期间触发因素几乎不可能引发另一次

发作。

6　继发性SUNHA
SUNHA最常见的继发性原因是颅后窝病变，如

压迫三叉神经根移行区的血管环、动静脉畸形、海绵

状血管瘤、多发性硬化、梗死、感染、占位性病变，甚

至颅骨异常［29，33，44⁃46］。一项文献综述中 201例经头部
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MRI评估的 SUNHA病例，34例患者有三叉神经血管

受压的证据［47］。压迫三叉神经的常见血管是小脑前

下动脉或小脑上动脉［47］。延髓背外侧缺血性损伤也

导致继发性 SUNCT［27，28］。垂体微腺瘤和大腺瘤也可

以引起 SUNCT 样头痛。头痛症状可能比垂体症状

早 3~10 年［29，48⁃51］。垂体病变通常位于疼痛侧的同

侧，机械性和神经激素机制可能是导致 SUNCT 的

原因［48，52］。
7　治 疗

由于这些疾病的罕见性，目前还没有随机对照

试验研究，大多数治疗都是基于观察性研究、病例系

列和病例报告。SUNHA的发作持续时间很短，治疗

主要是预防性治疗，其效果可能会有几天至几周的

延迟。在等待预防性治疗起效前，过渡性治疗可以

在有限的时间内快速抑制发作。

7.1　过渡性治疗　静脉注射或皮下注射利多

卡因对SUNHA有效［5，53］。系统综述文献中发现，利多

卡因对 94%的患者有效，其中 80%的患者可实现完

全无痛［32］。静脉注射利多卡因对周围神经末梢有影

响，也可能减少中枢致敏。口服或静脉注射皮质类固

醇的疗效存在争议［13，38，54］。短期使用类固醇治疗

SUNCT，特别是甲基泼尼松龙，成功率各有不同［32］。

枕神经阻滞（greater occipital nerve block，GON）
对 SUNHA的疗效存在争议。枕神经阻滞使用 80 mg
甲基泼尼松龙和 2 ml 2% 利多卡因，有效率为

27%［13］。推测枕神经阻滞可能引起TCC的神经调控

并减轻疼痛。

肉毒杆菌毒素疗法也可能对难治性 SUNHA 有

效，其疗效与治疗三叉神经痛相似［37］。抗降钙素基

因相关肽单克隆抗体 erenumab 和 galcanezumab 对

SUNCT的作用，表明二者可能有治疗难治性 SUNHA
的作用［55，56］。

7.2　预防性治疗　拉莫三嗪是预防性治疗最

有效的药物，被认为是 SUNHA 管理中的一线药物。

使用拉莫三嗪时需要缓慢滴定剂量。有研究报告 5
例 SUNCT患者对拉莫三嗪的反应良好，并发现剂量

效应关系，在 200 mg/d 的较高剂量下效果显著［57］。

拉莫三嗪在 68%的 SUNCT患者中有良好的反应，但

在 SUNA 患者中效果较差（25%）［13，30］。拉莫三嗪对

发作性 SUNCT 的疗效更好，但对慢性 SUNHA 的疗

效可能较差，如果无效可能需要高剂量的药物［47］。

卡马西平也是 SUNHA 中常用的药物，但只有

33%的 SUNCT患者对卡马西平有反应［5］。奥卡西平

对近 59% 的 SUNHA 患者有效［58］。在开放标签研究

中，托吡酯对约 50% 的 SUNHA 患者有效［11，59］。与

SUNA 患者相比，托吡酯对 SUNCT 患者更有效［38］。

加巴喷丁反应率为 27%~48%，SUNA 患者比 SUNCT
患者可能获益更多［5，32，60］。

当潜在的病理是血管压迫三叉神经时，微血管减

压术是继发性 SUNHA的治疗方法，微血管减压术在

75%的病例中有效［47，61，62］。在 2例难治性 SUNCT中，

神经调控方法失败后，微血管减压术是有益的［63］。

枕神经刺激（occipital nerve stimulation，ONS）被

认为是难治性 SUNCT和 SUNA的潜在选择。在 2个

小病例系列中，几乎所有患者都对枕神经刺激有反

应［3，64］。在 31 例患者的大型病例系列中，在平均随

访 44. 9 个月时，枕神经刺激的 50% 反应率为 77%，

发作频率下降了69%［34］。

下丘脑后部或腹侧中脑被盖的DBS对 3例顽固

性 SUNCT患者产生了良好的效果，治疗后 12~18 个
月内几乎没有疼痛［65，66］。另一项研究，平均随访 29
个月，50% 的应答率为 82%，每日发作平均减少

78%［67］。9例难治性 SUNHA患者接受翼腭神经节脉

冲射频术，随访6个月，有效率为78%［68］。

8　总结与展望

SUNCT/SUNA作为罕见却高度致残的三叉神经

自主神经性头痛，其临床特征已逐渐明确：单侧 V1
分布区短暂剧痛（1~600 s）、高频发作（日数次至数

百次）、伴同侧脑自主神经症状（SUNCT 必备结膜充

血+流泪）是核心诊断依据。病理生理机制涉及三叉

神经血管压迫的外周机制与三叉神经-下丘脑通路

的中枢调控紊乱，继发性病因需重点排查颅后窝血

管压迫及垂体病变等。拉莫三嗪是一线预防性药

物，难治性病例可考虑神经调控（ONS/DBS）或微血

管减压术。未来需要进一步深入探索 SUNHA 的病

理生理机制，多学科协作提高诊断的准确性，优化治

疗策略，提高对该病的认识、实现个体化分层治疗改

善患者预后。
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