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尼美舒利治疗骨关节炎的应用情况分析1例
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【摘要】 尼美舒利是一种选择性环氧化酶-2抑制剂，该药物具有肝毒性，在抗炎镇痛中属于二线用药。在

临床使用过程中，仍然存在将尼美舒利作为一线用药的不合理现象，增加了其不良反应发生率。本文结合相关

资料，对1例骨关节炎患者使用尼美舒利分散片治疗后，出现严重药物性肝损伤案例进行分析，以期引起临床医

务工作者对该药物不良反应的重视，促进该药物在临床的合理使用。
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骨关节炎是一种严重影响患者生活质量的关节

退行性疾病。在我国，该病患病率达8. 1%，发病率随

年龄升高［1］，国外研究显示65岁以上的人群中发病率

可达 50%［2］。治疗该病常用到非甾体类抗炎药。尼

美舒利是一种新型的非甾体类抗炎药，对环氧化酶-2
（cyclooxygenase-2，COX-2）具有高度选择性，早期

临床应用广泛。近年来发现其具有肝毒性［3-4］，在抗

炎镇痛治疗中被列为二线用药。然而，该药物在临床

使用过程中，作为骨关节炎一线治疗用药的案例并不

少见。本文将结合相关资料，对 1例骨关节炎患者使

用尼美舒利分散片治疗后，出现严重药物性肝损伤的

案例进行分析，以期引起临床医务工作者对该药品的

重视，促进该药物在临床的合理使用。

1 病例介绍

患者，女，53岁，既往体健，2018年8月15日因左

膝关节疼痛就诊某中医院，根据MRI检查结果，医师

诊断为膝关节退行性骨关节炎。给予患者开具复方

硫酸软骨素片、尼美舒利分散片、盐酸氨基葡萄糖胶

囊及强筋健骨胶囊口服治疗，用法用量正常。8月17
日患者出现浮肿症状，再次就医后医师未予停药，9月
1日患者出现全身浮肿加重、浑身疼痛、胃痛、腹胀，自

行停药。9月 4日患者出现一过性意识不清。9月 5
日症状进一步加重，第 3次就诊后行彩超检查提示①
急性胆囊炎；②腹水引起胆囊继发改变腹水中量。

化验结果①肝功能：丙氨酸氨基转移酶 897. 30 U/L，
天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 567. 33 U/L，碱 性 磷 酸 酶

278. 30 U/L，γ-谷氨酰基转移酶170. 00 U/L，总胆红

素41. 04 μmol/L，间接胆红素24. 01 μmol/L，直接胆红

素17. 03 μmol/L；②凝血指标：凝血酶原时间18. 30 s，
国际标准化比值 1. 53，凝血酶时间 21. 40 s，D-二聚

体13. 80 mg/L，纤维蛋白（原）降解产物16. 33 mg/L。
门诊给予药物治疗无效，遂于 9月 8日以“上腹部疼

痛不适 1周”急诊收住该中医院，入院诊断：①腹痛待

查、胆囊结石并急性胆囊炎、急性胃炎；②肝功能损

害。急查肝功能：丙氨酸氨基转移酶 542. 90 U/L，
天冬氨酸氨基转移酶 408. 50 U/L，碱性磷酸酶

204. 20 U/L，γ-谷氨酰基转移酶 126. 30 U/L，总胆
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红素30. 40 μmol/L，直接胆红素14. 50 μmol/L；凝血

指标：D-二聚体1. 38 mg/L。9月11日电子胃镜结果

回报①慢性萎缩性胃炎；②胃窦多发性溃疡 A1期。

经对症治疗后，患者腹痛腹胀症状基本消失。9月17
日复查生化检验结果：丙氨酸氨基转移酶227. 20 U/L，
天 冬 氨 酸 氨 基 转 移 酶 217. 40 U/L，碱 性 磷 酸 酶

158. 50 U/L，γ-谷氨酰基转移酶116. 10 U/L，总胆红

素22. 20 μmol/L，直接胆红素11. 20 μmol/L，病情好

转出院。出院诊断：①肝功能异常；②腹水；③胃溃疡

（多发）；④胆囊炎。院外继续服用保肝药物 1个月，

复查肝酶已降至正常，总胆红素21. 5 μmol/L，间接胆

红素 15. 6 μmol/L，略高于正常值。上消化道内镜结

果回报慢性浅表性胃炎伴肠化，未见溃疡，较前好转。

2 尼美舒利治疗骨关节炎的合理性分析

患者就诊后明确诊断膝关节退行性骨关节炎，为

了缓解疼痛，延缓疾病进展，矫正畸形，改善或恢复关

节功能，提高患者生活质量。国内外指南推荐依据患

者年龄、性别、体重、危险因素、病变部位及程度等选

择阶梯化及个体化治疗［5-7］，治疗用药包括非甾体类

抗炎药物，由于该类药物存在疗效及不良反应差异，

临床实际用药时，应以药品说明书为依据，结合患者

具体情况，评估服用非甾体类抗炎药物的风险后再进

行药物选择。尼美舒利由于具有肝毒性，目前部分国

家已限制该药销售、流通和使用［8-9］。美国食品药品

监督管理局并未批准尼美舒利治疗骨关节炎，原国家

食品药品监督管理局于 2011年印发了《关于加强尼

美舒利口服制剂使用管理的通知》，将其列为抗炎镇

痛的二线用药，并要求相关生产企业对该药品说明书

作了修订。尼美舒利说明书中明确指出，该药品仅在

至少 1种其他非甾体抗炎药物治疗失败的情况下使

用，可用于慢性关节炎（如骨关节炎等）的疼痛、手术

和急性创伤后的疼痛、原发性痛经的症状治疗，单次

剂量不超过100 mg，疗程不能超过15 d，建议使用最

小有效剂量及最短疗程，以减少药品不良反应的发

生。因此，该患者首次治疗选择尼美舒利分散片不合

理。患者服药 2 d后出现浮肿症状，再次就诊后医师

未予停药，服药 17 d后因全身症状不能耐受自行停

药，使用超出说明书规定的15 d疗程。

3 尼美舒利的不良反应

患者服药后出现全身浮肿、浑身疼痛、胃痛、腹

胀等临床症状，就医后检验结果回报丙氨酸氨基转

移酶897. 30 U/L，大于正常值上限5倍以上，碱性磷酸

酶 278. 30 U/L，大于正常值上限 2倍以上，总胆红素

41. 04 μmol/L，凝血功能异常，腹水，一过性意识不清。

根据药物性肝损伤流行病学特点及诊断流程［10-11］，患

者有明确肝毒性药物用药史，体征、辅助检查检验结

果异常是在肝毒性药物使用之后，肝损伤明确，与用

药存在时间关系及因果关系，既往体健，排除其他疾

病，RUCAM评分 8分，考虑患者为药物性肝损伤，肝

细胞损伤型。根据不良反应判断原则，患者出现药

物性肝损伤，很可能为尼美舒利用药后出现的严重

不良反应。该药肝胆系统损害不良反应发生率约为

10%［12］，有用药后因肝损害、肝衰竭引起死亡的不良

反应报道［13］。此外，文献资料显示，尼美舒利用药后

有导致患者出现下肢水肿的不良反应，发生率约占不

良反应的 1. 37%［14］。但尚无资料表明患者全身浮肿

与药物性肝损伤之间是否存在关联。

患者用药后出现胃痛，入院后行电子胃镜检查结

果：①慢性萎缩性胃炎；②胃窦多发性溃疡A1期，明

确诊断胃溃疡。根据患者病史，结合文献资料，考虑

患者出现胃痛、胃溃疡很可能为尼美舒利药品不良

反应。尼美舒利是一种选择性 COX-2抑制剂，对

COX-1抑制作用不明显，后者与非甾体类抗炎药消

化系统不良反应有关。尼美舒利自上市以来，其消化

系统不良反应报道并不罕见。在一项对1998—2011
年尼美舒利致不良反应中文文献分析中［15］指出，该药

使用后有消化系统不良反应（包括胃出血）事件发生，

占不良反应总数的 3. 33%。上海市 2004—2011年

尼美舒利药品不良反应监测结果显示，患者使用该药

品后出现 99例消化系统损害，占该药总不良反应事

件的 31. 52%，主要表现为恶心、呕吐，严重不良反应

包括胃溃疡、胃肠道出血［16］。

4 患者病情转归及启示

患者用药 17 d后因全身症状不能耐受自行停
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药，住院治疗期间经给予保肝及抑酸等对症治疗后，

病情好转出院。院外继续服用保肝药物 1个月，复

查肝酶已降至正常，总胆红素 21. 5 μmol/L，间接胆

红素 15. 6 μmol/L，略高于正常值。上消化道内镜

结果回报慢性浅表性胃炎伴肠化，未见溃疡。不良

反应结果好转。但患者后期应避免再次使用尼美舒

利或同类药物。

该患者关节炎诊断明确，首次选用尼美舒利不合

理。由于临床不合理用药，导致患者出现不良反应案

例在临床中并不少见。尼美舒利属于二线治疗用药，

且用药疗程有严格要求。如果按照指南及相关疾病

诊疗原则，合理用药，充分评估患者使用非甾体类抗

炎药物风险，重视对于不良反应的筛查，该例骨关节

炎患者出现的严重药物性肝损伤及胃溃疡不良反应

可以避免，在减轻患者病痛的同时，也减少医疗资源

的浪费。
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