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利拉鲁肽疑致肌酸激酶升高１例

福建省莆田市城厢区医院内分泌科 (莆田３５１１００) 　
洪玉清　陈玉婷

在糖尿病治疗过程中,胰升血糖素样肽Ｇ１(GLPＧ１)类

似物利拉鲁肽逐渐受到临床医师的关注,其不仅能够调节胰

岛β细胞、α细胞功能,而且早期应用于糖尿病的治疗还能

有效改善血糖,减少低血糖的发生,还能带来降低体质量等

多种益处,但同时也存在一些不良反应.笔者在临床工作中

发现１例利拉鲁肽疑致肌酸激酶升高的病例,这类不良反应

未见报道,故将该例的临床资料报告如下,以期为临床医师

提供一点参考.

１　病历摘要

患者女,４２岁,家庭妇女,体型肥胖,BMI３１􀆰４kg/

m２ (体质量７５􀆰５kg,身高１５７cm),因 “多饮、多食、多

尿１０余年,加重１周”于２０１７年４月就诊我科门诊.患２
型糖尿病１０余年,先后口服多种降糖药物及皮下注射胰岛

素治疗,血糖控制不佳,多饮、多食、多尿症状反复.１周

前上述症状加重,监测空腹血糖波动于８􀆰０~１２􀆰０mmol/L,
餐后２h血糖波动于１０􀆰０~１８􀆰０mmol/L,遂就诊我科,就

诊时生化全套示谷丙转氨酶８１􀆰５U/L,谷草转氨酶６２􀆰７
U/L,总胆固醇７􀆰６８mmol/L,三酰甘油７􀆰００mmol/L,葡

萄糖８􀆰２０mmol/L,肌酸激酶１８０􀆰０U/L,肌酸激酶同工酶

１５􀆰０U/L,乳酸脱氢酶１８９􀆰０U/L.既往史、个人史、家族

史均无特殊.予调整降糖方案为 “二甲双胍１􀆰０bid,阿卡

波糖 (拜唐苹)５０mgtid,优思林７０/３０ (精蛋白锌重组人

胰岛素混合注射液)早餐前２２单位、晚餐前２８单位”控制

血糖.

２０１８年１月监测空腹血糖波动于６􀆰０~８􀆰０ mmol/L,
餐后２h血糖波动于９􀆰０~１１􀆰０mmol/L,患者体质量基本

无变化,血糖控制仍不满意.故于２０１８年１月１５日在原有

治疗方案的基础上加用利拉鲁肽注射液 (３mL:１８mg,丹

麦诺和诺德公司,批号:FP５３０１２Ｇ１)０􀆰６mg,每天１次皮

下注射,联合降糖,门诊血糖监测结果显示控糖效果较优,
且患者体质量下降明显,血脂基本正常,利拉鲁肽治疗６个

月,患者体质量减少２０kg,BMI达２３􀆰３kg/m２ 的理想状

态.但是在利拉鲁肽治疗的６个月过程中,患者的肌酸激酶

呈进行性升高状态,最高一次肌酸激酶８８１􀆰０U/L,肌酸激

酶同工酶２９􀆰０U/L,乳酸脱氢酶３８９􀆰０U/L.完善了心脏

相关、甲状腺相关、风湿三项、肿瘤等指标的检查,均未见

明显异常.遂于２０１８年６月６日停止使用利拉鲁肽,停药

后２个月复查生化全套,肌酸激酶恢复至１９０􀆰９U/L,为大

致正常的水平.显示该例患者的肌酸激酶升高与利拉鲁肽的

使用有密切的关系.

２　讨论

本例患者在使用利拉鲁肽治疗前心肌酶谱基本正常,且

无相关心肌疾病等病史,亦排除了使用他汀类或其他药物引

起肌酸激酶升高的可能;同时,患者平素活动量较少,基本

可排除大量运动导致肌细胞损伤引起的肌酸激酶升高.在利

拉鲁肽治疗过程中,肌酸激酶、肌酸激酶同工酶、乳酸脱氢

酶同步升高,发现随着利拉鲁肽的使用时间和降糖效果的显

现,心肌酶谱特别是肌酸激酶有相关性的变化.使用利拉鲁

肽过程中,患者肌酸激酶持续升高,无肌肉酸痛、心悸、胸

闷等不适,患者既往６个月使用口服药物及胰岛素治疗均未

发生心肌酶谱的异常,故认为口服二甲双胍、阿卡波糖及使

用优思林７０/３０对心肌酶谱升高无影响.因此,笔者认为,
该例患者肌酸激酶升高极有可能由利拉鲁肽的使用所致.

利拉鲁肽是一种人 GLPＧ１长效类似物,可以作用于心

脏、胃、肺、肠道等部位.GLPＧ１显示出多种药理作用,例

如:降低血糖、改善胰岛β细胞功能、延缓胃排空以及增加

饱腹感、减重等.GLPＧ１类似物临床治疗中出现的不良反应

主要为胃肠道反应、注射部位过敏反应等,少数报道可见严

重胃肠道反应诱发的急性肾衰竭[１];另有关于使用 GLPＧ１
类似物与急性胰腺炎相关的报道[２],但是肥胖和２型糖尿病

也是胰腺炎发生的危险因素,故此类相关性意义不大;其他

的不良反应临床报道较少见.笔者仔细查阅利拉鲁肽各厂家

药品说明书及相关文献,均无发现有相关药物致肌酸激酶升

高的临床报道;且有较多的临床研究发现利拉鲁肽在发挥降

糖作用的同时还具有心肌保护作用[３],其作用机制可能与其

提高细胞抗氧化能力,减少细胞膜损伤有关[４].更有临床报

道指出,GLPＧ１及其类似物能通过多条信号通路的激活,在

急性心肌梗死患者介入治疗后发挥一定的心肌保护作用[５].
虽然使用利拉鲁肽引起肌酸激酶升高的机制尚无临床研

究及循证医学证据的支持,但本例患者肌酸激酶升高与利拉

鲁肽的使用明显相关,故该患者在使用该药６个月达到较好

的控糖及减重效果后予以停药,目前患者的血糖控制较满

意,体质量未出现明显反弹.通过此例临床病例的报告,希

望可引起临床医师和药师的注意,关注利拉鲁肽是否有升高

肌酸激酶的不良反应,并积极采取适当、有效、安全的应对

措施.
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