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【摘要】1 例 50 岁女性患者因体检发现双侧颈动脉硬化并右侧斑块形成，予瑞舒

伐他汀钙片（20 mg，po，qn）治疗 25 d 后患者出现颞下颌关节脱位，给予手法复位后

继续用药，再次发生不良反应。既往患者身体健康，无外伤史及口腔科相关疾病史，无

药物过敏史，发病时患者未大声张口，无外力因素影响，用药期间未联合使用其他药物，

药品不良反应关联性评价结果为“很可能”。给予手法复位等治疗后随访 3 个月，患者

未再出现颞下颌关节脱位。提示临床使用瑞舒伐他汀时应注意加强用药观察。
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【Abstract】A 50-year-old female presented with bilateral cervical arteriosclerosis 
and right-sided plaque formation, after 25 d of treatment with rosuvastatin calcium tablets (20 
mg, po, qn), the patient developed temporomandibular joint dislocation, the adverse reactions 
occurred again after giving manipulative repositioning. The patients were healthy, had no 
history of trauma and related diseases in stomatology, no history of drug allergy, patients did not 
open their mouth loudly at the onset of the disease, no external factors affecting the use of drugs 
during the combined use of other drugs. It was considered "very likely" that the dislocation of 
the jaw joint was caused by rosuvastatin calcium tablets. The patients were followed up for 3 
months after the treatment of manipulative repositioning and other treatments, did not have 
any further dislocation of the temporomandibular joint dislocation. It is suggested that when 
using rosuvastatin calcium in clinical practice, attention should be paid to strengthening drug 
observation to ensure drug safety.
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颞下颌关节脱位是口腔科常见疾病之一，临

床主要表现为半张口位、流口水、言语困难、关

节区疼痛、唾液分泌增加等，其发生后会对患者

生活、工作和心理健康造成严重影响 [1-3]。引起颞

下颌关节脱位的原因多种多样，患者年龄、打哈欠、

过度张口是发生颞下颌关节脱位的危险因素 [4]，

而车祸或者外力撞击、气管插管及癫痫等因素也

可以引起颞下颌关节脱位。药物所致颞下颌关节

脱位比较少见，但也有部分文献报道 [5-7]。本文报

道1例瑞舒伐他汀钙片致颞下颌关节脱位的病例，

希望引起临床重视，为临床安全用药提供参考。

本研究经我院医学伦理委员会审批通过（批件编

号：908YY20230310），并已获得患者知情同意。

1  病例资料

患者，女，50 岁，体重 55 kg，身高 162 cm。

患者因体检发现双侧颈动脉硬化并右侧斑块形

成，于 2022 年 3 月 1 日到中国人民解放军联勤

保障部队第 908 医院（以下简称“我院”）内分

泌门诊就诊。体检报告单中血生化检查示：总

胆 固 醇（TC）6.64  mmol·L-1， 三 酰 甘 油（TG）

1.52 mmol·L-1，高密度脂蛋白胆固醇（HDL-C）

1.08 mmol·L-1，低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）

4.12  mmol·L-1； 丙 氨 酸 氨 基 转 移 酶（ALT）

28  U·L-1，天门冬氨酸氨基转移酶（AST）33 U·L- 1。

肾功能、血常规、甲状腺功能、凝血功能、电解

质、空腹血糖、糖化血红蛋白等均未见明显异常。

颈部血管彩超示：双侧颈动脉硬化并右侧斑块形

成，其余未见明显异常。患者既往身体健康，否

认冠心病、高血压、糖尿病等慢性疾病病史，否

认结核等传染病史，否认手术史及输血史，否认

口腔科相关疾病史和药物过敏史，已绝经 3 年，

有饮酒嗜好，每周饮 150~200 mL 白酒，无吸烟嗜

好。临床诊断：①高脂血症；②右侧颈动脉斑块。

给予瑞舒伐他汀钙片（山德士制药有限公司，规

格：10 mg/ 片，批号：157255）20  mg，po，qn，

同时建议患者加强生活方式干预。用药期间患者

未联用其他药物，但偶有饮酒。3 月 26 日晨 8:10

左右，患者突然出现不能闭口，牙齿不能咬合，

当时未引起重视，当日下午患者因说话困难、无

法吞咽、口水外流超过 1 h 来到我院口腔科就诊。

体检：T 36.5 ℃，P 78 次 /min，R 18 次 /min，BP 

115/76 mmHg；精神尚可，神志清楚，呈开口状态

不能闭合，牙齿外露，颞颌关节窝凹陷，可触及

下颌关节突出，无颌面部骨折，临床诊断为双侧

颞下颌关节脱位。临床医师立即给予手法复位，

复位成功后患者下颌活动正常。当晚患者因个人

原因忘记服用瑞舒伐他汀钙片。3 月 28 日和 29

日患者晚睡前均正常服用瑞舒伐他汀钙片，3 月

30 日晨 7:10 起床后再次出现双侧颞下颌关节脱位，

再次到我院口腔科就诊。结合患者情况再次给予

颞下颌关节手法复位，临床医师考虑颞下颌关节

脱位系瑞舒伐他汀钙片所致，建议患者停用该药，

继续观察，避免再次复发。患者遵医嘱停药后未

再出现上述症状。4 月 10 日患者无明显异常，来

我院复查血常规、肝肾功能、心肌酶谱等指标，

结果：TC 5.40 mmol·L-1，TG 1.48  mmol·L-1，

LDL-C 2.86 mmol·L-1，ALT 40 U·L-1，AST 

45 U·L-1，乳酸脱氢酶 36 U·L-1，磷酸肌酸激

酶 129 U·L-1，磷酸肌酸激酶同工酶 41 U·L-1。

心血管内科医师根据患者目前病情及检查结果，

提示血脂相关指标较前有一定下降，但 LDL-C 水

平仍较高，建议服用小剂量他汀类药物，可更换

阿托伐他汀钙片 10 mg，po，qn 或匹伐他汀钙片

1 mg，po，qn 治疗，同时继续观察。患者因担心

再次出现颞下颌关节脱位，拒绝使用他汀类药物，

继续加强生活方式干预，动态观察。3 个月后再

次随访，患者情况较好，未再服用他汀类药物，

也未再出现颞下颌关节脱 位。 

2  讨论

2.1  瑞舒伐他汀钙片致不良反应关联性
评 价

本例患者既往身体健康，因高脂血症合并右

侧颈动脉斑块服用瑞舒伐他汀钙片，未联用其他

药物，连续规律用药 25 d 后出现颞下颌关节脱位，

继续使用瑞舒伐他汀钙片再次出现颞下颌关节脱

位，停用该药并给予对症治疗后患者症状缓解，

后未再次使用该药，患者也未再出现颞下颌关节

脱位，说明发生颞下颌关节脱位与服用瑞舒伐他
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汀钙片有明显的时间关联性。患者否认手术史、

输血史和外伤史，否认口腔科相关疾病史及外力

撞击等意外状况，无药物过敏史，发病时患者未

大声张口，故可排除患者疾病及外力等因素所致。

综合上述分析，根据我国药品不良反应关联性评

价标准 [8]，同时采用 Naranjo's 评估量表 [9] 进行关

联性评分（见表 1），评分为 8 分，提示该不良

反应与瑞舒伐他汀钙片关联性评价为“很可能”，

故该患者出现颞下颌关节脱位很可能为瑞舒伐他

汀钙片所致。

表1  瑞舒伐他汀钙片致颞下颌关节脱位的Naranjo's评估量表

Table 1. Naranjo's assessment scale for temporomandibular joint dislocation caused 

by rosuvastatin calcium tablets

评价标准 是否符合 评分

1.该不良反应发生之前是否有总结性报告 否 0

2.该不良反应是否出现在使用可疑药物之后 是 2

3.停用该药物或使用其他拮抗剂，不良反应是否改善 是 1

4.再次使用该药物，不良反应是否再次出现 是 2

5.是否存在其他原因引起不良反应 是 2

6.给予安慰剂，不良反应是否再次出现 未知 0

7.血药浓度是否为中毒浓度 未知 0

8.不良反应的轻重程度与可疑药物剂量变化是否有关 未知 0

9.患者之前使用该药物类似的药物是否发生不良反应 否 0

10.经过客观检查，该不良反应是否被证实 是 1

总分 8

2.2  瑞舒伐他汀钙片致颞下颌关节脱位的
机制推测

瑞舒伐他汀钙是一种选择性 3- 羟基 -3- 甲

基戊二酸单酰辅酶 A 还原酶（HMG-CoA）还原

酶抑制剂，属强效他汀类药物，不仅可以有效降

低患者的胆固醇，还具有逆转斑块、抗炎、抗氧

化、改善血管内皮功能及免疫调节等多方面作用，

在临床中应用广泛，主要用于降血脂、稳定斑块。

其常见不良反应有胃肠道反应、皮疹、头痛等 [10]。

也有少数患者出现骨骼肌相关的不良反应 [11]，临

床表现为肌肉疼痛、无力伴有 CK 升高等骨骼肌

损伤症状，严重时可发生横纹肌溶解症。文献 [12-17]

报道该药还可引起发热、神经系统反应、骨骼肌、

关节和骨骼异常等。瑞舒伐他汀钙片说明书未明

确提到出现颞下颌关节脱位，查阅相关文献资料

未发现有相关报道，提示该不良反应为瑞舒伐他

汀钙新的不良反应，故予报道，以引起临床重视。

目前认为颞下颌关节脱位与关节结节形态、翼外

肌亢进、关节囊及周围组织松弛等有关 [11]，对于

颞下颌关节脱位的治疗方法多种多样，其最佳治

疗方法尚未达成共识，大多数学者建议首选保守

治疗，急性脱位通常采用手法复位，为了减轻患

者的恐惧和疼痛，可在局麻下或镇静下进行，从

而减轻患者的痛苦，恢复关节正常功能，减少并

发症，避免再次复发。该患者发生颞下颌关节脱

位可能由于起始使用瑞舒伐他汀钙片剂量较大，

且患者长期饮酒，可能与阻断脑内多巴胺受体有

关，也可能与女性患者绝经后体内激素水平变化

有关，具体发病原因有待临床进一步研究。

2.3  用药建议 
瑞舒伐他汀属于亲水性他汀类药物，也是预

防心脑血管疾病和动脉硬化的常用药物，在一些

高危人群中，如糖尿病患者、高血压患者、冠心

病患者、颈动脉斑块患者等，服用瑞舒伐他汀等

他汀类药物可能会起到较好防治作用，降低相关

疾病的风险，并且在全球范围内用药安全性和有

效性得到广泛的认可和应用，一般常用剂量为

每日 1 次，每次 5~10 mg，中国人对瑞舒伐他汀

的耐受性差，其在中国人群的最大剂量为每日

20 mg。瑞舒伐他汀是细胞色素 P450 代谢的弱底

物，主要是通过 CYP2C9 同工酶代谢，通过检测

SLCO1B1 和 ABCG2 表型基因，可以更好地指导

瑞舒伐他汀用药剂量，有研究 [18] 显示 SLCO1B1
与 ABCG2 或 CYP2C9 基因型的特定组合可能对
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他汀类药物（如瑞舒伐他汀）的药动学特性产生

叠加效应，因此临床在使用瑞舒伐他汀前可以联

合参考多个基因型能更好地指导患者用药。因此，

临床医师常会根据患者血脂水平、危险因素等情

况来制定个体化用药方案，后期根据监测血脂水

平变化情况进行调整，用药期间需关注患者临床

症状、药物相互及不良反应情况。对于初次使用

或大剂量使用患者，除观察患者是否出现乏力、

肌痛等症状外，建议患者定期检测血液中的肌酸

激酶水平、肝功能、血脂指标、血常规等，对长

期饮酒的患者使用瑞舒伐他汀钙需定期监测肝功

能，同时需注意观察是否有颞下颌关节脱位，用

药期间如果出现不适，及时咨询药师或医师，必

要时到医院就诊。正确使用和合理调整瑞舒伐他

汀钙片的剂量，并结合生活方式干预，是降低血

脂水平，预防和控制相关疾病的重要手段。

2.4  小结
引起颞下颌关节脱位的病因可能多种多样，

但对于药物所致的颞下颌关节脱位临床需重视，

认真客观地采集患者的病史资料，明确用药前后

患者临床症状的变化情况，及时处理，同时临床

药师及医师应加大患者用药安全监测与宣教工

作，确保患者用药安全、有效。
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