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司美格鲁肽不良反应文献分析 
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摘  要：目的  探讨司美格鲁肽不良反应的发生规律和临床表现特点，为临床安全、合理用药提供参考。方法  检索中国知

网、万方、维普、PubMed、Web of Science、Embase 数据库，收集司美格鲁肽所致不良反应案例报道，进行统计分析。结果  

共纳入文献 21 篇，涉及患者 27 例，女性 17 例（62.96%），男性 10 例（37.04%），平均年龄（52.19±17.05）岁。司美格鲁

肽主要用于糖尿病和减重，不良反应多发生在用药 2 个月内（19 例，70.37%），主要累及胃肠系统、免疫系统、肝胆系统、

肾脏及泌尿系统等。27 例患者经停药和对症治疗后，25 例好转，2 例无明显改善。结论  临床医生、药师应加强对司美格

鲁肽相关不良反应的认识和监测，及时诊断与治疗，确保用药安全。 
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Literature analysis of adverse reactions induced by semaglutide 

YIN Xueyan, ZHU Changqing, ZHANG Ziping, DENG Yingguang 

Guangzhou Twelfth People’s Hospital, Guangzhou 510620, China 

Abstract: Objective  To investigate the regularity and clinical characteristics of adverse drug reactions of semaglutide in order to 

provide reference for clinical medication. Methods  Case reports of the adverse drug reactions induced by semaglutide were retrieved 

from the databases of CNKI, Wanfang, VIP, PubMed, Web of Science and Embase, etc. Results  A total of 27 cases were reported in 

21 papers, including 10 males (37.04%) and 17 females(62.96%). The mean age of the patients was (52.19 ± 17.05) years old. 

Semaglutide was mainly used for diabetes mellitus and weight loss, and adverse drug reactions occurred mostly within 2 months (19 

cases, 70.37%), mainly involving gastrointestinal system, immune system, hepatobiliary system, kidney and urinary system, etc. After 

drug withdrawal and symptomatic treatment, 25 patients improved and 2 patients had no obvious improvement. Conclusion  It is 

necessary to strengthen the understanding and monitoring the adverse drug reactions induced by semaglutide, and timely perform 

diagnosis and treatment of the adverse drug reactions to ensure medication safety. 
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胰高血糖素样肽-1 受体激动剂（GLP-1RA）是

近年来新开发的一类治疗 2 型糖尿病药物，目前在

我国上市的 GLP-1RA 有艾塞那肽、利司那肽、贝那

鲁肽、利拉鲁肽、司美格鲁肽、度拉糖肽和洛塞那

肽等[1]。司美格鲁肽注射液和司美格鲁肽片分别于

2017 年 12 月、2019 年 9 月获得美国食品药品管理

局（FDA）批准上市[2-3]。2021 年 4 月，国家药品监

督管理局批准司美格鲁肽注射液在国内上市[4]，该

药主要用于在饮食控制和运动基础上，接受二甲双

胍和/或磺脲类药物治疗血糖仍控制不佳的成人 2

型糖尿病患者及降低伴有心血管疾病的 2 型糖尿病

成人患者的主要心血管不良事件风险。司美格鲁肽

每周给药 1 次，显著改善患者生活质量，同时，司

美格鲁肽于 2021 年由国家医保中心通过国家谈判

进入医保报销范围，该药在临床使用增长迅速。 

司美格鲁肽在我国上市时间较短，临床对其使

用经验仍较少，其临床安全性仍需要进行充分地评

估和研究。本研究通过检索国内外司美格鲁肽相关

的不良反应个案报道，深入分析其发生规律及特征，

以期为临床安全用药提供参考。 
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1  资料与方法 

1.1  资料来源 

以“司美格鲁肽”“不良反应”等为中文检索词，

以“semaglutide”“case”“induced”“associated”

“related”“adverse”等为英文检索词，分别在中国知

网、万方、维普和 PubMed、Web of Science、Embase

数据库进行检索，检索时间为建库到 2024 年 4 月。 

文献纳入标准：（1）司美格鲁肽相关不良反应

的个案报道；（2）患者的一般资料、临床表现及治

疗等信息相对完整。文献排除标准：（1）非病例报

道类文献；（2）重复发表或含重复病历的文献；（3）

临床资料不完整的文献。 

1.2  研究方法 

采用回顾性研究方法，逐篇阅读文献，收集患

者的性别、年龄、用药原因、剂量、不良反应发生

的时间、临床表现、治疗和转归等资料，使用 Excel 

2016 进行统计分析。 

2  结果 

2.1  文献检索结果 

根据纳入和排除标准，共纳入符合标准的文献

21 篇[5-25]，其中 2 篇中文文献，19 篇英文文献，共

纳入 27 例患者。 

2.2  患者性别与年龄 

27 例患者中，女性 17 例（62.96%），男性 10

例（37.04%）。年龄 25～80 岁，平均年龄（52.19±

17.05）岁。 

2.3  原患疾病和用药情况 

如表 1 所示，27 例患者中，11 例（40.74%）患

者司美格鲁肽用于治疗糖尿病，16 例（59.26%）患

者司美格鲁肽用于减重。22 例（81.48%）患者为皮

下注射给药，18 例（66.67%）患者为说明书给药剂

量 0.25 mg，每周 1 次、0.5 mg，每周 1 次、1 mg，

每周 1 次，2 例（7.41%）患者给药剂量为 1.7 mg，

每周 1 次，1 例（3.70%）患者给药剂量为 2 mg，每 

表 1  司美格鲁肽不良反应的病例资料 

Table 1  Data of patients with the adverse reactions induced by semaglutide 

文献 用药原因 用药剂量 不良反应 器官分类 发生时间 临床表现 处置与治疗 转归 

秦桂兰 

等[5] 

减重 0.5 mg 急性便秘 胃肠系统 

疾病 

用药后 1 d 腹胀，腹痛，排便
困难 

予枸橼酸莫沙必利
片、聚乙二醇4000

散和开塞露 

好转 

张卫等[6] 减重 0.25 mg；后 0.5 

mg，qw，7 周 

结石性胆 

囊炎 

肝胆系统 

疾病 

用药后 

8 周 

剑突下疼痛 停药，口服消炎利 

胆片 

好转 

Leehey等[7] 糖尿病 0.25 mg，qw，4个
月；0.5 mg，qw，
1个月 

急性肾损伤 肾脏及泌
尿系统
疾病 

用药后 5

个月 

恶心、呕吐，腿部
肿胀，eGFR 急
剧下降，蛋白尿 

停药，具体治疗未 

描述 

未改善 

 糖尿病 0.25 mg，qw，2

周；0.5 mg，qw，
中间用过 1 次
0.75 mg后改为
0.5 mg，4个月 

急性肾损伤 肾脏及泌
尿系统
疾病 

用药后 4

个月 

eGFR 下降，蛋白
尿，食欲下降、
疲乏，体质量减
轻 

停药，具体治疗未 

描述 

未改善 

Burruss等[8] 糖尿病 NA 大疱性类天 

疱疮 

免疫系统 

疾病 

用药后 1 

个月 

乳房及下背部红
斑结痂糜烂，牙
龈炎 

停药 好转 

Ma 等[9] 糖尿病 3 mg，qd，1 个
月；7 mg，qd 

进行性胆汁淤
积和胆汁性
肝硬化 

肝胆系统 

疾病 

用药后 6 

个月 

腹部不适，新发黄
疸，恶心、呕吐，
腹泻，虚弱 

药物治疗无改善后进
行肝肾移植 

好转 

Borkum等[10] 糖尿病 0.25 mg，qw，
2 周；0.5 mg，
qw，4 周 

急性间质性 

肾炎 

肾脏及泌
尿系统
疾病 

用药后 

5 周 

呼吸短促，肾功能
异常 

1 mg∙kg−1 强的松，后
逐渐减量 

好转 

Patel 等[11] 糖尿病 0.5 mg，qw， 

2 个月 

急性胰腺炎 胃肠系统 

疾病 

用药后 2 

个月 

右上腹疼痛 停药，对症治疗 好转 

Li 等[12] 减重 0.25 mg，qw，4

周；0.5 mg，qw 

抑郁 精神类病 用药后 1 

个月 

疲劳，精力体力等
下降，注意力难
集中，睡眠需求
增加 

停药 好转 

 糖尿病 0.25 mg，qw，4

周；0.5 mg，qw 

抑郁 精神类病 用药后 2 

个月 

情绪恶化，食欲下
降，疲劳、思维
迟钝、睡眠需求
增加，自杀念头 

停药，加用度洛西汀
20 mg，qd 

好转 
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表 1（续） 

文献 用药原因 用药剂量 不良反应 器官分类 发生时间 临床表现 处置与治疗 转归 

Ouellette

等[13] 

糖尿病 NA 皮肤过敏 

反应 

免疫系统 

疾病 

用药后 10 

个月 

腿、背部和胸部出

现瘙痒、皮疹 

停药，0.1%曲安奈德

软膏 

好转 

 糖尿病 NA 皮肤过敏 

反应 

免疫系统 

疾病 

用药后 1 

个月 

双侧和下腹部瘙

痒、皮疹 

停药，0.2%曲安奈德

软膏和强的松 

好转 

Posso-Osorio

等[14] 

减重 NA 嗜酸粒 细胞

增多性筋

膜炎 

免疫系统 

疾病 

用药后 

2 周 

四肢肌痛、水肿 停药，甲泼尼龙 1 g 

qd，3 d 后改为甲泼

尼龙 1 mg∙kg−1，环

磷酰胺 1 000 mg/

月，4 个月 

好转 

Peverelle

等[15] 

糖尿病 2.4 mg，qw 肝功能失 

代偿 

肝胆系统

疾病 

用药后 

8 周 

肝性脑病，腹水 停药，高能量和高蛋

白补充 

好转 

Gulak等[16] 减重 0.5 mg，qw 麻醉下胃食 

管反流 

胃肠系统

疾病 

用药后 5 

个月 

标准禁食后，麻醉

诱导后反流大

量透明液体 

侧卧位，清理口腔 好转 

Billings等[17] 减重 1.7 mg，qw 横纹肌溶解 各种肌肉

骨骼及

结缔组

织疾病 

用药后 

2 周 

皮肤烧灼感，右肩

和右侧肌肉疼

痛，弥漫性无力，

疲劳，下床困难 

停药 好转 

Queiroz 

等[18] 

减重 0.5 mg 肺误吸风险 各类损伤、

中 毒 及

操 作 并

发症 

用药后 

6 天 

禁食 9 h 麻醉手术

后，影像扫描发

现较多胃内容物 

插胃管，注射溴必利

10 mg 

好转 

Klein 等[19] 减重 剂量逐渐增加

至 1.7 mg，

qw，2 个月 

肺误吸 各类损伤、

中 毒 及

操 作 并

发症 

用药后 2 

个月 

禁食 18 h 后麻醉

手术，内窥镜进

入后发现胃内

大量液体和固

体物质 

内窥镜吸胃内容物，

气管插管并吸出胃

内容物 

好转 

Mawardi

等[20] 

减重 0.5 mg，qw， 

12 周 

口干 胃肠系统 

疾病 

用药后 

4 周 

口干，舌苔 停药 好转 

 减重 0.5 mg，qw， 

16 周 

口干 胃肠系统 

疾病 

用药后 

4 周 

口干，嘴唇干燥 毛果芸香碱 5 mg，qd 好转 

 减重 0.5 mg，qw， 

6 周 

口干 胃肠系统 

疾病 

用药后 

2 周 

口干，口臭 无 好转 

Avraham

等[21] 

糖尿病 1 mg，qw 肺误吸 各类损伤、

中毒及

操作并

发症 

用药后 6 d 禁食 12 h 麻醉手

术，喉镜检查

时，观察到大量

反流颗粒状胃

内容物，包括未

消化的食物 

经鼻吸出胃内容物，

吸氧 

好转 

 减重 1 mg，qw 肺误吸 各类损伤、

中 毒 及

操 作 并

发症 

用药后 4 d 禁食 8 h 后麻醉手

术，手术结束时

咳嗽且呼吸窘

迫，胃内容物出

现固体和液体

反流，血氧饱和

度降至 85% 

经鼻吸出胃内容物，

吸氧 

好转 

Okeke 等[22] 减重 2 mg 妊娠剧吐 胃肠系统 

疾病 

用药后 1 d 7 周孕龄时出现

了 4 d 的极度恶

心、呕吐、腹部

痉挛和厌食 

入院后予非那根、氢

吗啡酮、甲氧氯普

胺、昂丹司琼、劳拉

西泮和甲基强的松

龙等药物治疗症状

未改善，2 d 后症状

消失 

好转 
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表 1（续） 

文献 用药原因 用药剂量 不良反应 器官分类 发生时间 临床表现 处置与治疗 转归 

Chaudhry

等[23] 

减重 0.5 mg，qw 胃轻瘫 胃肠系统 

疾病 

用药后 

3 个月 

恶心、腹痛，胃镜

下有实物残渣 

静注昂丹司琼 4 mg，

q6h，停药 

好转 

Castellanos

等[24] 

糖尿病 0.5 mg，qw 系统性红斑 

狼疮 

免疫系统 

疾病 

用药后 

3 个月 

恶心、呕吐，下肢

有弥漫性点疹，

并扩散至下腹 

每天 1 g 甲基强的松，

连续 3 d，然后逐渐

减量 

好转 

Agra 等[25] 减重 1 mg，qw 胰外分泌功 

能不全 

胃肠系统 

疾病 

用药后 

54 周 

腹痛、腹胀、便稀和

腹泻，血清脂肪

酶升高，脂肪漏 

停药 好转 

qw：每周 1 次，qd：每天 1 次，q6h：每 6 h 1 次，NA：未提及。 

qw: once a week, qd: once daily, q6h: once every 6 hours, NA: not mentioned. 

周 1 次，1 例（3.70%）患者给药剂量为 2.4 mg，每

周 1 次；1 例（3.70%）患者为口服给药，按 3 mg，

1 次/d 给药 1 个月后改为 7 mg，1 次/d 给药；4 例

（14.81%）患者文献未描述。 

2.4  不良反应发生时间 

司美格鲁肽所致不良反应发生时间范围较为广

泛，最短为首次用药 1 d 内，最长为用药后 54 周，

主要集中在用药 2 个月内（19 例，70.37%）。 

2.5  不良反应累及系统及临床表现 

27 例患者主要表现为胃肠系统损害 9 例

（33.33%）、免疫系统损害 5 例（18.52%）、各类损

伤、中毒及操作并发症 4 例（14.81%）、肝胆系统损

害 3 例（11.11%）、肾脏及泌尿系统损害 3 例

（11.11%）、精神系统损害 2 例（7.41%）、各种肌肉

骨骼及结缔组织损害 1 例（3.70%）。 

2.6  治疗与转归 

27 例患者中，25 例（92.59%）患者经停药和对

症治疗后好转，2 例（7.41%）经干预后无明显改善。 

3  讨论 

3.1  不良反应与年龄、性别及原患疾病 

收集的 27 例病例男女比例 0.6∶1，女性略高

于男性；平均年龄为（52.19±17.05）岁，年龄分布

与 2 型糖尿病主要患病人群年龄相符[26]。在收集的

病例中，司美格鲁肽除用于糖尿病外就是用于减重。

研究发现，司美格鲁肽可能通过抑制食欲减少能量

摄入、改变食物偏好和延缓胃排空等实现减重[27]。

司美格鲁肽减重效果显著，NEJM 发布的全球性重

磅临床试验显示肥胖患者使用司美格鲁肽 68 周后

体质量降低了 15.3 kg[28]；1 项Ⅲ期临床试验显示，

与基线相比，司美格鲁肽的平均体质量变化为减少

15.8%[29]。司美格鲁肽在美国被批准用于减重，而中

国说明书尚未批准该适应证，在中国使用司美格鲁

肽用于减重，仍然属于超说明书用药。司美格鲁肽

用于减肥的推荐剂量为 2.4 mg，高于我国用于 2 型

糖尿病治疗的最大推荐剂量（1 mg），相较于低剂量，

高剂量的司美格鲁肽更容易出现相关的胃肠道反

应。目前，相关临床研究中纳入的中国患者比例较

低，尚缺乏中国人群使用司美格鲁肽减肥的安全性

及有效性的相关数据。 

3.2  不良反应发生时间 

本研究中司美格鲁肽所致不良反应的发生时间

跨度较大，从用药 1 d 内到用药后 54 周，主要集中

在用药 2 个月内（19 例，70.37%），建议临床加强

使用司美格鲁肽后 2 个月内的药学监护，及时评估，

及时干预。 

3.3  不良反应累及系统 

3.3.1  胃肠系统相关不良反应  司美格鲁肽注射液

说明书中明确最常报告的不良反应为胃肠道系统疾

病，本研究不良反应累及系统最多的也是胃肠系统，

其中便秘、急性胰腺炎和胃食管反流为说明书有报

道的胃肠系统不良反应，口干、胃轻瘫和胰外分泌

功能不全则为新发的胃肠系统不良反应。 

司美格鲁肽注射液与安慰剂用于减重的临床试

验中，司美格鲁肽组胃肠道反应（恶心、便秘、腹

泻和呕吐）的发生率为 82.8%，明显高于比安慰剂

组的 63.2%[30]。司美格鲁肽通过 GLP-1 受体介导的

环腺苷酸依赖的信号传导，抑制迷走神经活动[31]，

延缓胃排空和胃肠蠕动，并减少胃酸分泌[32]。胃排

空和胃肠蠕动受到抑制，可能是导致急性便秘的因

素之一。关于司美格鲁肽在内的 GLP-1RA 是否增

加胰腺炎和胰腺癌风险，目前尚无准确研究定论，

但临床医生仍需警惕在使用此类药物时出现胰腺炎

的患者考虑停药。司美格鲁肽有延缓胃排空作用，

对于使用此类药物的患者进行麻醉手术时，需注意

评估胃内残留物是否排空，存在较高胃食管反流风

险，引起反流误吸。Yabe 等[33]报道，鼻咽炎是使用
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司美格鲁肽的常见不良反应，可能会促进口腔呼吸

和口干。此为说明书未报道不良反应，虽非严重不

良反应，但对患者的生活质量有较大影响。 

3.3.2  免疫系统相关不良反应  本研究纳入的免疫

系统相关不良反应为 1 例大疱性类天疱疮、2 例皮

肤过敏反应、1 例系统性红斑狼疮和 1 例嗜酸粒细

胞增多性筋膜炎，除皮肤过敏反应外其他 3 例为说

明书未记载不良反应。大疱性类天疱疮是最常见的

皮肤自身免疫性表皮下大疱病，此前也有 GLP-1RA

度拉糖肽相关大疱性类天疱疮的报道[34]，目前相关

发病机制还在研究，发生时需关注患者的用药史。

药物性红斑狼疮是暴露于某些药物引起的自身免疫

现象，临床表现类似于暴露于某些药物后的系统性

红斑狼疮，包括关节痛、肌肉痛、发热和皮肤表现

等。嗜酸性筋膜炎是一种罕见的纤维化疾病，表现

为弥漫性水肿，继而四肢硬化增厚，患处凹凸不平，

呈橘皮样外观。嗜酸性筋膜炎是否具有自身免疫性

发病机制尚不清楚，尚未发现 T 淋巴细胞或 B 淋巴

细胞介导反应的特异性抗原[35]。1 项研究表明，暴

露于GLP-1类似物的患者在脂多糖刺激后显着降低

了嗜酸性粒细胞表面激活标记物的表达，减少了嗜

酸性粒细胞白细胞介素（IL）-4、IL-8 和 IL-13 的产

生[36]。这些类型药物的嗜酸性粒细胞反应的临床证

据在越来越多的临床病例中得到证实，司美格鲁肽

导致嗜酸性筋膜炎的病理生理还需进一步探索。司

美格鲁肽所致的免疫相关不良反应可能发生较少，

但一旦出现，临床表现较为严重，需立即停药就诊。 

3.3.3  肝胆系统相关不良反应  蒋王艳等[37]基于

美国 FDA 不良事件报告系统（FAERS）数据库的司

美格鲁肽的不良事件信号挖掘发现司美格鲁肽的安

全信号集中在胆道和胰腺，说明书中胆石症也是司

美格鲁肽常见不良反应，本研究纳入 3 例司美格鲁

肽肝胆系统损害的报道。司美格鲁肽导致肝胆系统

相关不良反应的原因尚需进一步研究，目前已出现

使用司美格鲁肽致肝胆相关不良反应的个案报道，

警示临床在使用过程中注意加强此方面的监护。 

3.3.4  肾脏及泌尿系统相关不良反应  GLP-1RA

在 KDIGO 指南[38]和 ADA 指南[39]等国际权威指南

中推荐用于合并慢性肾脏病的 2 型糖尿病患者，但

GLP-1RA 对肾脏的保护仍缺乏证据。同时，有关于

使用司美格鲁肽出现急性肾损伤及加重慢性肾衰的

报道，肾功能不全患者使用该药出现急性肾损伤的

风险增加。本研究收集了 3 例司美格鲁肽致急性肾

损伤的个案报道，报道中的急性肾损伤均为严重的

不良反应，随访 2 例患者肾功能均未改善。建议在

中度至重度慢性肾脏病患者谨慎使用该药，对于使

用该药后出现严重胃肠道反应的患者，需要监测肾

功能。 

3.3.5  精神系统相关不良反应  本研究收集了 2 例

司美格鲁肽致抑郁的报道，在使用司美格鲁肽 1 个

月后出现抑郁症或复发，停用后抑郁明显改善。自

杀倾向是中枢神经作用减肥药出现的精神神经系统

不良反应中较为严重的一类，据 FAERS 数据，2018

年以来至少有 60 起服用司美格鲁肽患者出现自杀

意念病例[40]，但目前尚无证据证明其因果关系。司

美格鲁肽与抑郁症之间的因果关系机制尚不清楚，

需要进一步研究，临床医生需关注患者使用司美格

鲁肽前后的状态。 

综上所述，司美格鲁肽作为一款新型的 GLP-

1RA，在降糖和减重方面均有突出的优势，院外使

用司美格鲁肽减重现象日益增加，也增加了相关不

良反应发生的风险。司美格鲁肽在我国上市时间仍

较短，中国超重或肥胖人群中的有效性和安全性数

据还未公布，超说明书用药需要谨慎。司美格鲁肽

所致的不良反应累及全身多个器官/系统，在停药或

对症治疗处理后，绝大部分患者症状消失或好转。

严重的不良反应虽然发病率较低，但可引起严重后

果，应引起临床医生及药师的注意。临床药师应与

医生紧密合作，充分了解患者的用药目的，做好用

药教育、用药监护及用药后的随访。 
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