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摘  要 

一例原发性胆汁淤积性胆管炎患者服用非诺贝特后出现横纹肌溶解综合征、急性肾功能不全。本文从非

诺贝特的适应症、不良反应及横纹肌溶解综合征的临床表现、生化检查及诊断等方面进行阐述，希望更

多临床医生对非诺贝特的不良反应——横纹肌溶解综合征有进一步认识，在临床工作中多加注意。 
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Abstract 
A patient with primary cholestatic cholangitis developed rhabdomyolysis syndrome and acute 
renal insufficiency after taking fenofibrate. In this paper, the indications, adverse reactions of fe-
nofibrate and clinical manifestations, biochemical examination and diagnosis of rhabdomyolysis 
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syndrome were discussed. It is hoped that more clinicians will have a further understanding of the 
adverse reaction of fenofibrate—rhabdomyolysis syndrome and pay more attention in clinical 
work.  
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1. 引言 

非诺贝特为第三代苯氧芳酸类调血脂药物，是氯贝丁酯衍生物[1]。它主要是抑制 HMG-CoA 还原酶，

显著降低高脂血症患者血中甘油三酯、降低总胆固醇，降低血低密度脂蛋白，还使载脂蛋白 AI 和 AII 生
成增加，从而为增高高密度脂蛋白胆固醇量起到降脂作用。本品主要适应症为治疗成人饮食控制效果不

理想的高脂血症，降低甘油三酯及降低混合型高脂血症中胆固醇的含量[2]。本品还有降低高尿酸血症患

者的血尿酸水平作用[3]；此外，有研究显示，非诺贝特在改善心肌纤维化、左心室肥大导致的舒张性心

功能不全以及心肌炎症反应有显著效果[4]。还有研究显示本品用于治疗伴有 2 型糖尿病的高脂血症效果

好[5]。 
非诺贝特主要不良反应：胃肠道不良反应包括腹部不适、腹泻、便秘最常见；皮疹；神经系统不良

反应包括乏力、头痛、性欲丧失、眩晕、失眠等。比较罕见的不良反应是引起肌炎和横纹肌溶解综合征。

发生横纹肌溶解时，主要表现为肌痛合并血肌酸磷酸激酶升高、肌红蛋白尿，并可导致肾衰。 
现将一例原发性胆汁淤积性胆管炎患者服用非诺贝特后出现横纹肌溶解、肾功能不全的病例汇报如

下。 

2. 病例资料 

患者中年女性，慢性病程，反复发作。因“发现肝功能异常 5 年，再发 8 天，乏力 2 天”入院。患

者 5 年前在外院因“肝功能异常”就诊，完善检查显示抗线粒体抗体阳性，行肝穿刺活检检查显示非化

脓破坏性胆管炎和小叶间胆管破坏改变，因此诊断为原发性胆汁淤积性胆管炎，外院予熊去氧胆酸长期

治疗。后患者间断因肝功能异常反复就诊不同医院。此次入院前 4 天因“肝功能异常 4 天”就诊我科。

患者既往体健。否认高血压病、糖尿病、冠心病、肾脏病等慢性病史，否认“乙肝、丙肝、肺结核”等

传染病史，否认嗜酒史。否认外伤、输血史等。入院后完善检查，ALP 606 U/L，ALT 102 U/L，AST 75 U/L，
排查后考虑诊断仍为原发性胆汁淤积性胆管炎，考虑患者肝功能反复异常，服用熊去氧胆酸效果欠佳，

结合 2018 年自然杂志发表的对于熊去氧胆酸治疗原发性胆汁淤积性胆管炎效果不佳患者换用苯扎贝特

效果显著的报道[6]及 2021 年原发性胆汁淤积性胆管炎临床指南[7]，管床医生给予患者非诺贝特胶囊 200 
mg 口服 qd 治疗，4 天后患者出院时复查肝功能 ALP 245 U/L，余正常，肾功能、电解质正常范围；2 天

前患者出现全身乏力，尿少，双下肢无力，双下肢肌肉酸痛；就诊急诊，查：电解质五项：血钾 5.44 mmol/L，
余大致正常；肾功能：尿素 29.19 mmol/L，肌酐 281 umol/l，尿酸 792 umol/L。肝功能六项：AST 116 U/L，
ALT 41 U/L，余大致正常。入院查凝血功能七项：抗凝血酶 III 61.00%，纤维蛋白原 1.91 g/L，凝血酶原
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活动度 62.0%，国际标准化比率(INR) 1.37，凝血酶原时间 17.1 秒，凝血酶时间 21.5 秒，D-二聚体 1.93 
ug/ml；生化全套组合：估算肾小球滤过率 17 ml/min，球蛋白 44.6 g/L，肌酸激酶 2089 U/L，钾 5.79 mmol/L，
α-羟丁酸脱氢酶 353 U/L，肌酸激酶同工酶 89.15 ug/L，胆碱酯酶 3104 U/L，血清同型半胱氨酸 49.3 umol/L，
白蛋白 38.2 g/L，尿素 29.26 mmol/L，二氧化碳 17.4 mmol/L，肌酐 257 umol/L，尿酸 810 umol/L，乳酸

脱氢酶 425 U/L，前白蛋白 0.090 g/L；血清肌红蛋白测定：1612.00 ng/ml；肝功能：AST 176.2 U/L，ALT 
65.9 U/L，ALP 137 U/L。 

结合相关检查及病史，目前诊断为：1、原发性胆汁淤积性胆管炎；2、肾功能不全；3、横纹肌溶解。

治疗给予补液扩容、水化、降血钾、维持内环境稳定、护肝、碱化尿液、利尿等对症治疗，入院 20 小时

补液量 2800 ml 左右，尿量 1350 ml，患者还有进食进水，未统计；入院第二天复查血电解质五项+肾功

能三项：尿素 19.23 mmol/L，尿酸 447 umol/L，总钙 1.97 mmol/L，肌酐 126 umol/L，钾 4.22 mmol/L；
第二天继续补液量 3000 ml 左右，患者尿量在逐渐增多，达 2250 ml/天；入院第三天，患者肌痛缓解，尿

量正常，复查肌红蛋白、肌酸激酶及肝功能、肾功能较前好转；入院第四天患者要求出院。出院后第三

天在门诊复查电解质五项 + 肾功能三项：尿素 15.11 mmol/L，尿酸 406 umol/L，肌酐 89 umol/L，钾 4.51 
mmol/L；血清肌红蛋白测定：肌红蛋白 210.00 ng/ml；肝功能基本正常；患者症状完全缓解。 

3. 讨论 

横纹肌溶解综合征是指影响横纹肌细胞膜、膜通道及其能量供应的多种遗传性或获得性疾病导致的

横纹肌损伤，细胞膜完整性破坏，细胞内肌红蛋白、肌酸激酶、乳酸脱氢酶、电解质等小分子物质漏出

细胞外液及血循环，导致急性肾功能不全甚至衰竭及代谢紊乱的一组临床综合征。横纹肌的病因复杂，

常见的有过量运动、肌肉挤压伤、缺血、代谢紊乱(低钾血症、甲状腺功能减退)、高热和低热体温、药物、

毒物、自身免疫、感染等。病理生理学机制主要有缺血损伤和 ATP 耗竭、肌浆网钙调节受损、组织氧化

应激等。其中肌红蛋白对于肾脏的直接损伤是导致急性肾衰竭。其病理为肾小管堵塞、氧化损伤、肾缺

血等导致肾小管坏死[8] [9]。横纹肌溶解综合征主要临床表现为肌肉疼痛、压痛、肿胀及无力等，累及肾

脏时出现茶色或红葡萄酒色尿，少尿、无尿及氮质血症等。肌酸激酶、肌红蛋白水平测定是横纹肌溶解

综合征最重要的检查。大部分患者的肌酸激酶水平会明显升高，但目前无明确诊断标准，通常采用大于

正常值上限的 5 倍作为标准[10]。 
原发性胆汁淤积性胆管炎为原因不明、慢性进行性胆汁淤积性肝病，可能与自身免疫有关。常与类

风湿性关节类等自身免疫性疾病并存，多见于中年妇女，起病隐袭，少部分患者可无任何症状，等发现

时已到肝硬化阶段。该病患者皮肤、巩膜黄染，皮肤瘙痒，肝、脾肿大，无压痛。当明显出现症状时，

诊断不难，但此时病情已到晚期，故早期诊断是决定治疗成败的关键。早起发现时治疗首选熊去氧胆酸

促进胆汁排泄，细胞保护及免疫调节等，需要长期服用。如服用过程中发现症状反复发作，效果欠佳时，

可加用非诺贝特等药物治疗[11]。 
有资料显示，有低蛋白血症者服用非诺贝特更容易发生横纹肌溶解症[12]。此患者原发性胆汁淤积性

胆管炎反复出现肝功能异常，低蛋白血症，肝脏合成白蛋白能力差，有一定的影响因素。患者服药前肝

功能、肾功能基本正常，之前从未服用非诺贝特，之前无类似横纹肌溶解病史，服用非诺贝特 6 天后即

出现明显肌痛，双下肢无力，少尿，血钾升高，肌酸激酶、肌红蛋白、尿素、肌酐明显升高，虽然未进

行肌肉活检，但患者所有指标均符合 2022 版横纹肌溶解指南标准[10]，考虑诊断横纹肌溶解明确。正常

情况下非诺贝特用于高脂血症，横纹肌溶解不良反应罕见。也有病例报道非诺贝特治疗高脂血症出现横

纹肌溶解症发现在肾功能不全患者[13]、糖尿病患者[14]及垂体前叶功能低减患者[15]。而此例患者有明

确的原发性胆汁淤积性胆管炎病史 5 年，肝脏功能较差，服用非诺贝特后即出现横纹肌溶解。 
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贝特类降脂药用于治疗原发性胆汁淤积性胆管炎仍处于临床试用阶段，且未写入说明书适应症内，

服药前一定要注意不良反应，警惕肌酸激酶升高及肌酐升高的风险，充分评估患者肾脏功能，使用过程

中密切观察不良反应，警惕横纹肌溶解和肾损害的发生。 
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