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非甾体抗炎药是一类不含有甾体结构的抗炎药，自 1898

年首次合成出阿司匹林后，100多年来，已有百余种上千个品

牌上市，这类药物包括阿司匹林、对乙酰氨基酚、吲哚美辛、萘

普生、萘普酮、双氯芬酸、布洛芬、尼美舒利、罗非昔布、塞来昔

布等。我国卫生部公布的《国家基本药物目录·基层医疗卫生

机构配备使用部分》（2009版）中，包含了阿司匹林、对乙酰氨

基酚、吲哚美辛、双氯芬酸、布洛芬共5种非甾体抗炎药。

随着非甾体抗炎药临床使用的增多，这类药物的安全性

问题也越来越受到临床医师、药师、患者乃至全社会的关注。

2008年，国家食品药品监督管理局发布了《关于修订非甾体抗

炎药处方药说明书的通知》，决定对非甾体抗炎药处方药的说

明书进行修订，而这次修订的主要内容是对非甾体抗炎药可

能引发的心脑血管和消化道方面的不良反应附上相当详细的

说明与解释。因此，客观、全面地认识非甾体抗炎药的临床效

果、应用范围、不良反应，并了解预防不良反应的措施，具有重

要的现实意义。本文拟就相关问题作一探讨。

1 临床应用概述
1.1 解热作用

李雪曦等[1]采用布洛芬混悬液灌肠治疗高热惊厥患儿 72

例，以用安痛定、地西泮肌肉注射作对照治疗 71例患儿。结

果，布洛芬混悬液在总有效率、止惊效果和退热时间方面均优

于对照药物，且差异有统计学意义。余志红等[2]采用双氯芬酸

钠栓治疗体温高于 38.5 ℃的患者，以洛索洛芬钠片为对照。

结果，两种药物降温的总有效率无显著性差异，但双氯芬酸钠

栓降温的速度和强度优于洛索洛芬钠片。2010 年11 月，美国

食品与药品管理局（FDA）批准了Cadence 制药公司开发的对

乙酰氨基酚注射剂Ofirmev用于退热以及治疗轻至中度疼痛

和辅助阿片类止痛药物治疗中至重度疼痛[3]。

1.2 镇痛作用

李雪梅[4]采用吲哚美辛栓治疗肾绞痛患者，以山莨菪碱注

射液为对照，观察并比较两组的镇痛效果和不良反应。结果，

吲哚美辛栓镇痛的总有效率为 93.33％，高于山莨菪碱注射液

的76.67％；吲哚美辛栓的不良反应发生率为0，低于山莨菪碱

注射液的 25％。杜星男等[5]采用布洛芬治疗骨外科术后疼痛

患者 50例。结果，有 44例止痛效果好，需用哌替啶的只有 6

例。刘杰等[6]将60例膝关节骨关节炎患者均分为3组，分别外

用双氯芬酸柔性纳米脂质体、双氯芬酸钠乳胶剂和石蜡油，并

分别在第 0、3、7、14天依据“加拿大西安大略和麦克马斯特大

学骨关节炎指数”标准进行疼痛评分。结果，使用双氯芬酸柔

性纳米脂质体、双氯芬酸钠乳胶剂的患者在第 3、7、14天疼痛

评分均较前几天有显著降低，疼痛明显改善。

1.3 消炎作用

李斌等[7]采用布洛芬混悬液治疗上呼吸道感染患儿90例，

与服速效感冒冲剂的患儿进行比较分析。结果，布洛芬混悬

液治疗后，患儿 72 h内体温恢复正常，其他症状、体征大部分

消失或好转的占 97.8％，高于速效感冒冲剂的 82.2％；且布洛

芬混悬液治疗后，患儿的发热、鼻塞、流涕、声嘶、嗜睡等症状均

得到了明显的改善，与速效感冒冲剂比较差异有统计学意义。

1.4 对肿瘤的防治作用

李超等 [8]研究了对乙酰氨基酚联合外照射对脑胶质瘤
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SHG-44细胞株照射存活后代增殖的影响。结果，小剂量对乙

酰氨基酚可提高SHG-44细胞照射后存活后代细胞的放射敏

感性，其可能的机制为诱导细胞阻滞在对放射敏感的G2/M期

并能诱导其凋亡。马骏飞等[9]研究发现，布洛芬能抑制肝癌细

胞增殖，且抑制作用与处理时间和药物浓度呈正比，其作用机

制可能与调控β-catenin 信号通路，影响β-catenin 的表达和定

位，调节下游相关靶基因的转录有关。陈娜娜等[10]研究了双氯

芬酸对体外培养的人肝细胞癌 HepG2、Hep3B 细胞和正常肝

细胞系L02、QSG7701细胞以及正常人皮肤成纤维细胞Fb的

环氧酶 2（Cyclooxygenase 2，COX-2）mRNA 的表达。结果发

现，肝细胞癌HepG2、Hep3B细胞和正常肝细胞L02均高表达

COX-2 mRNA，正 常 肝 细 胞 QSG7701 微 弱 表 达 COX-2

mRNA，正常人皮肤成纤维细胞Fb不表达COX-2 mRNA。双

氯芬酸可抑制 HepG2、Hep3B 细胞和 L02细胞的增殖，但对

QSG7701细胞的作用较弱，对Fb细胞仅在浓度超过200 μmol/

L时才表现出细胞毒性，这提示双氯芬酸可能是通过COX-2途

径对细胞产生抗增殖作用的。已有研究表明[11-15]，吲哚美辛可

抑制结肠癌细胞HCT116、前列腺癌细胞DU145、喉癌Hep-2细

胞的增殖，可诱导胃癌细胞MGC-803的凋亡，还可逆转肺癌耐

药。

2 不良反应情况
2.1 阿司匹林的不良反应[16-19]

阿司匹林在临床应用中的不良反应多发生在胃肠道，主

要有胃溃疡、结肠出血、上消化道出血等；多发生于中老年患

者，男性发生比例高于女性。其胃肠道反应与给药方式无关，

但阿司匹林肠溶片的胃肠道反应较普通片剂更少发生。

2.2 对乙酰氨基酚的不良反应[20-27]

对乙酰氨基酚在临床应用中的不良反应多为肝、肾功能

损害和过敏反应，主要有肝细胞损害、肾损害、药疹等。其不

良反应多与服用剂量过大有关，故建议每日剂量不能超过 2

g。服用含有对乙酰氨基酚成分的药物时，不能饮酒，因为酒

精与对乙酰胺氨基酚的反应性产物N-乙酰-对苯醌亚胺对肝、

肾有剧烈的毒性。不良反应多发生于中青年患者，男性发生

比例高于女性；发生不良反应时间多在第1天，短则几分钟，多

则几天。

2.3 布洛芬的不良反应[28-31]

布洛芬在临床应用中的不良反应主要有肾功能衰竭、过

敏性休克、消化道出血、高血压等；不良反应多发生于中老年

患者，而男性和女性的发生率相当；布洛芬胶囊引起的不良反

应较其他剂型多；不良反应发生时间从几分钟到几年不等，大

多发生在3 d之内。

2.4 双氯芬酸的不良反应[32-35]

双氯芬酸在临床应用中的不良反应以泌尿系统、消化系

统损害以及过敏反应为主，表现为肾功能衰竭、血尿、消化道

出血、药疹、过敏性休克等；多发生于中老年患者，与性别关系

不大；口服给药引起的不良反应较其他方式多；不良反应多发

生在3 d之内。

2.5 吲哚美辛的不良反应[36-40]

吲哚美辛在临床应用中的不良反应以消化系统、循环系

统、泌尿系统损害和过敏反应为主，表现为消化道出血、高血

压、血尿、哮喘、皮疹等；男性发生率高于女性，但与年龄没有

相关性；口服剂型与栓剂都有不良反应发生，但前者的发生率

相对较高；发生时间多在3 d之内。

3 导致不良反应的因素分析[41-45]

通过对非甾体抗炎药不良反应的回顾性分析发现，胃肠

道反应是这类药物最常见的不良反应，其次有肝、肾损害和过

敏反应等，这在临床应用中也得到了证实。药物在临床应用

过程中，发生不良反应的因素较多，比如药物自身的质量优

劣、患者的个体差异、医师用药的合理性等。引起非甾体抗炎

药不良反应的因素主要有：（1）药物选择不当；（2）服用剂量过

大或服用时间过长；（3）不合理的联合用药；（4）不合理的给药

方式；（5）个体差异，敏感体质者的不良反应发生率较高。

4 不良反应的预防[39-45]

任何一种药物都会有不良反应，因此在临床应用中，用药

的根本是平衡好患者用药的益处与危害的关系，尽可能在发

挥药物的功效的同时减少其不良反应。可以从以下几个方面

考虑预防非甾体抗炎药的不良反应。

4.1 准确诊断，正确选择药物

非甾体抗炎药都具有解热、抗炎、镇痛的作用，但不同作

用机制的药物其治疗作用的侧重点和不良反应特点不同。

如，双氯芬酸对炎症活动期抗炎作用较强；吲哚美辛对炎症控

制后的止痛效果较好，且治疗强直性脊柱炎疗效显著，副作用

较少；布洛芬对上消化道的危险较其他非甾体抗炎药低50％，

且是FDA批准的唯一可用于婴幼儿退热的非甾体抗炎药；阿

司匹林肠溶片比普通阿司匹林片的副作用少。应注意的是，

老年人在应用非甾体抗炎药时，宜选择半衰期短的药物，避免

药物在体内的蓄积。

4.2 避免和减少不合理的联合用药

阿司匹林与奈普生合用后血中浓度会有所降低，而与吲

哚美辛合用抗炎效果会被降低；阿司匹林与维生素C联用可降

低其对胃黏膜的损伤；阿司匹林与具有抗凝和抗血小板活性

的药物合用，会导致患者出、凝血功能异常；β受体阻滞药、利

尿药、钙拮抗药与非甾体抗炎药合用时会减弱降压作用。

4.3 控制好给药剂量、方法和疗程

肠溶片和缓释剂型的药物应在餐前服用，肠溶片在碱性

环境下才会崩解释放，若餐后服用，胃内酸性降低，会导致药

物在胃内停留时间延长并可在胃中释放，增加胃肠道反应；普

通的剂型则应在餐后或餐中服用。一般情况下，用于解热服

用3 d，用于止痛服用5 d，不得长期或大剂量服用。给药剂量

应从小剂量开始，不能一次用量过大。FDA在 2009年曾建议

将对乙酰氨基酚的单次最大剂量限定为 650 mg。《神经学》杂

志曾发布过一份研究报告，指出大量使用非甾体抗炎药的老

人中痴呆症的发生率比少量或不使用的老人高出了66％。

5 结语
非甾体抗炎药临床应用较为广泛，其可靠的临床效果已

经受到广泛认可，然而其上市后大规模应用后的不良反应逐

渐被发现，其安全性问题已经受到包括FDA在内的各国药监

部门重视。通过本文对其临床安全性信息的分析，提示应从

准确诊断，正确选择药物，避免和减少不合理的联合用药，控

制好给药剂量、方法和疗程等方面预防不良反应的发生。临

床应积极开展安全性集中监测，全面掌握非甾体抗炎药不良

反应的发生率、特点，为临床合理用药提供准确的数据。
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