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摘　要：探讨 1 例引起皮疹不良反应的他汀不耐受患者调脂治疗方案。以 1 例引起皮疹不良反应的他汀不耐受患者为例，

结合不良反应关联性和用药情况，分析引起患者皮疹的他汀不耐受机制及用药合理性。通过对患者他汀不耐受程度及调脂

药物的安全性与有效性的分析，制定个体化调脂用药方案。
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他汀类药物是冠心病预防不可缺少的调脂药物，是预

防动脉粥样硬化性心血管疾病（ASCVD）的有效保障。他

汀不耐受是指应用他汀类药物后出现与他汀类药物相关的

不良反应和（或）实验室检查结果异常 [1]。临床实践中如何

进行调脂药物的选择，对于不同的患者个体化调脂治疗方案

尤为重要。本文将对 1 例他汀类药物引起皮疹患者如何个体

化选择调脂方案进行分析，为临床提供合理用药依据。

1. 病史资料

患者 62 岁女性，BMI22.43kg/m2，2024 年 3 月 9 日因“双

下肢水肿 5 天”入院。自诉 5 天前无明显诱因下出现双下肢

水肿，无明显胸闷、心悸、胸痛等不适，偶有头昏头痛，无

恶心呕吐，无黑曚、晕厥等不适。既往高血压病史 20 余年，

否认糖尿病病史。曾服用瑞舒伐他汀钙片 10mg po qn，3 日

后全身出现疹子，停药后症状缓解。诊断：下肢水肿、高血

压 3 级。入院血压 134/89mmHg，心率 65 次 / 分，给予替米

沙坦片 40mg po qd；氨氯地平片 5mg po qd 控制血压，血压

控制可；入院第二天血生化结果回示 LDL- 胆固醇 3.63mmol/

L ↑，属于 ASCVD 高危风险，LDL-C 推荐目标值为＜ 2.6mmol/

L，LDL- 胆固醇 3.63mmol/L 未达标，因患者曾对瑞舒伐他

汀过敏，现给予阿托伐他汀钙片 20mg po qn 调脂治疗。入

院第六天患者诉左眼瘙痒、浮肿，考虑阿托伐他汀钙片过敏

可能，停用阿托伐他汀钙片，予炉甘石洗剂对症，更换成血

脂康胶囊 0.6g po bid, 依折麦布片 10mg po qd 调脂治疗，未

再出现皮疹。

2. 讨论

2.1 他汀类药物引起的不良反应

目前，他汀类药物可引起肌肉骨骼、神经、皮肤、胃肠、

肝胆等系统的不良反应 [2]，最常见的为肝功能异常和肌肉损

伤，相对应的转氨酶与肌酸激酶是需要重点监测的指标。除

此之外，还会出现一过性的不良反应，如腹胀、恶心、呕吐、

腹泻、便秘等消化系统不良反应；头晕、头痛等中枢神经系

统不良反应，皮疹、全身水肿、充血性皮炎等皮肤的不良反

应，还具有增加新发糖尿病的风险 [3]。

目前临床上应用他汀类药物致皮疹的病例鲜有报道，

瑞舒伐他汀致严重皮疹有 1 例 [4]，阿托伐他汀钙引起药疹 [5]，

辛伐他汀药物致双上肢对称性皮疹 1 例 [6]，普伐他汀致皮疹

1 例 [7]。

2.2 他汀类药物引起皮疹的可能机制

目前他汀类药物引起皮疹的相关机制尚无明确的定论。

2020 年有病例研究报道 [8] 阿托伐他汀钙片引起全身性皮疹

可能与伴有嗜酸性粒细胞增多和系统症状有关。另一项病例

分析报告 [9]，瑞舒伐他汀引起的皮疹可能与 3- 羟基 -3- 甲

基戊二酰辅酶 A 还原酶的抗体水平升高有关，被认为是坏

死性自身免疫性肌病相关的皮疹。除此之外，他汀类药物引

起的皮肌炎也会表现为皮疹和严重的肌无力，有研究表明
[10]，降脂药物引发的皮肌炎的一个可能机制是对他汀类药物

毒性的遗传易感性。

2.3 他汀不耐受用药情况分析

他汀类药物的使用是调脂治疗的基石，对患者预防心
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血管事件有益处，但停用他汀类药物增加心血管事件 [11]。

从安全性看，患者既往使用瑞舒伐他汀出现全身皮疹无法

耐受而停药，本次入院更换成阿托伐他汀，再次出现皮疹，

但未波及全身，停药处理。从疗效看，患者既往使用瑞舒

伐他汀，血脂控制较好，目前血脂控制状况较差 LDL-C 为

3.63mmol/L ＞ 2.6mmol/L，血脂不达标，ASCVD 高危风险，

血脂控制对于患者来说至关重要。目前治疗方案更换为血脂

康胶囊 0.6g po bid、依折麦布片 10mg po qd。研究表明 [14],

血脂康联合依折麦布均可以调节冠心病患者的血脂水平，

改善内皮细胞功能及血管炎症。研究证实，依折麦布与他

汀类药物联合时，相较于安慰剂，LDL⁃C 水平可进一步降

低 18%-20%，并且能够降低心血管事件。血脂康可用于他

汀类药物不耐受患者，不仅能够降低胆固醇，而且耐受性良

好，不良反应较少 [13]。

2.4 他汀不耐受患者可选用的调脂方案

当部分他汀不耐受情况时，可换用另一种他汀类药物

或含红曲的降脂药、减少药物剂量、间隔服用他汀类药物或

小剂量他汀类药物与非他汀类药物联用。如为完全不耐受，

则单用非他汀类药物。患者使用瑞舒伐他汀出现全身皮疹，

换用阿托伐他汀后局部皮疹，说明患者对他汀类的耐受程度

不同，属于部分他汀不耐受。可改用其他他汀类药物，如氟

伐他汀、洛伐他汀、匹伐他汀、普伐他汀、辛伐他汀和血脂康。

非他汀药物中胆固醇吸收抑制剂是首选，目前上市

有依折麦布和海博麦布，可降低 LDL-C 约 15%-20%。若

LDL-C 仍未达标，再联用 PCSK9 抑制剂，LDL-C 水平至少

降低 45%-60%，且不良反应较少。临床上常用的有依洛尤

单抗、阿利西尤单抗，依洛尤单抗与依折麦布都能够显著降

低低密度脂蛋白 -C 水平 [14]。阿利西尤单抗比依折麦布有更

大的低密度脂蛋白胆固醇降低，且不良反应更少 [15]。

研究显示， PCSK9 抑制剂可与血脂康联合使用快速降

低患者的血脂水平 [16]。对于他汀不耐受的老年急性脑梗死

患者，可采用间断服用阿托伐他汀钙联合依折麦布的治疗方

案 [17]。他汀不耐受的家族性高胆固醇血症使用他汀、依折

麦布和 PCSK9 抑制三联降脂方案，不良反应轻微可耐受 [18]。

血脂康与阿利西尤单抗联合应用于他汀类不耐受 ASCVD 患

者利于改善血脂水平，提高 LDL-C 达标率，且安全性较高 [19]。

3. 总结与展望

综上所述，该他汀不耐受患者因使用他汀出现皮疹，需

重新调整降脂方案。他汀作为降脂治疗的基石，可通过减少

药物剂量、间隔服用他汀类药物或小剂量他汀类药物与非他

汀类药物联用来达到降脂效果，同时加强不良反应的监测。

目前患者的降脂方案较为合理，在加强不良反应的监测下，

定期监测患者血脂水平情况。除上述他汀类不耐受推荐的药

物胆固醇吸收抑制剂和 PCSK9 抑制剂以外，对于完全不耐

受他汀患者，2020 年，FDA 批准的贝派地酸是一类新型的

非他汀类降脂药（中国未上市），有较好的疗效和安全性 [20]，

是目前他汀不耐受患者除了依折麦布和 PCSK9 抑制剂以外

不错的选择。
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