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1. 片頭痛の発生メカニズムとして提唱された「三叉神経血管説」 

片頭痛発作発生のメカニズムとして、現在広く受け入れられているのが「三叉神経血管説」で

す。何らかの刺激によって、硬膜血管周囲に分布する三叉神経終末からカルシトニン遺伝子関

連ペプチド（CGRP）やサブスタンス P など複数の神経ペプチドが放出されると、主に硬膜な

どの血管周辺で血管拡張、血漿蛋白の漏出、肥満細胞の脱顆粒、すなわち神経原性炎症が発生

します。神経原性炎症は三叉神経を刺激し、疼痛シグナルが中枢へ伝達されると、大脳皮質で

「痛み」が知覚されます。 

図：三叉神経血管説 

2. CGRPとは？ 

抗カルシトニン遺伝子関連ペプチド（Calcitonin gene-related peptide：CGRP）は、頭部の感

覚を司る三叉神経系に多く発現していることが知られています。CGRP は脳の周囲の血管の平
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滑筋細胞に発現している CGRP 受容体に作用して、血管拡張、神経原性炎症などに関与しま

す。 

3. CGRP関連製剤 

現在、CGRP を選択的に阻害する薬剤として抗 CGRP 抗体と抗 CGRP 受容体抗体が開発されて

います。抗 CGRP 抗体は CGRP 自体に結合し、抗 CGRP 受容体抗体は CGRP 受容体に結合し

ます。いずれも CGRP を介する疼痛シグナルをブロックすることで CGRP を無効化し、痛みの

発生を抑制します（図）。 

図：抗 CGRP 抗体と抗 CGRP 受容体抗体 

4. CGRP関連製剤の効果 

抗 CGRP 抗体と抗 CGRP 受容体抗体は、反復性片頭痛および慢性片頭痛予防薬としての安全

性と有効性が複数の大規模プラセボ対照ランダム化二重盲検試験によって実証され、我が国で

も臨床応用に至りました。 
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既存の片頭痛予防治療薬が効かなかったり、不十分であったりした患者に対しても有効性が確

認されています。 

5. CGRP関連製剤の比較 

 


