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62岁的王阿姨患有冠心病，医生反复叮嘱她：“低

密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）必须控制在1.8 mmol/L

以下，否则血管里的‘垃圾’会越积越多！”尽管她每天

按时服用他汀类药物和依折麦布，但6周后复查血脂，

LDL-C仍然高达3.8 mmol/L。王阿姨十分焦虑：“药也

用了，饮食也控制了，为什么血脂还是降不下来？”于是，

在医生建议下，王阿姨开始每月皮下注射依洛尤单抗。3

个月后复查，她的LDL-C从原来的3.8 mmol/L成功降至

1.6 mmol/L，且未出现明显不良反应。

其实，像王阿姨这样的情况并不少见。很多患者

即使坚持使用传统降脂药（如他汀类药物、依折麦布

等），血脂依然难以达标。长期处于高LDL-C状态，就

像在血管里埋下了“定时炸弹”，会显著增加心肌梗

死、脑卒中等心血管事件的发生风险。

王阿姨所使用的依洛尤单抗，其实是一种新型的

靶向降脂药—前蛋白转化酶枯草溶菌素9（PCSK9）

抑制剂。下面，我们就一起来详细了解这类药物。

一、独特的作用机制
血脂是血清中胆固醇、甘油三酯和类脂的总称。

其中，我们常说的LDL-C是一种典型的“坏胆固醇”，它

会引发血管堵塞，是心肌梗死、脑卒中等动脉粥样硬化
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性心血管疾病的重要危险因素。

在正常情况下，血液中的LDL-C会被附着在肝细

胞表面的“搬运工”（LDL受体）搬运至肝细胞内进行

分解，从而降低血脂水平。在完成一次搬运后，LDL受

体又会自觉地回到细胞表面继续工作。然而，人体内

存在一个“捣乱分子”—PCSK9。它会不断干扰LDL

受体的正常工作。当PCSK9与LDL受体特异性结合后，

LDL受体会在溶酶体中降解，导致肝细胞表面的LDL受

体数量减少，清除LDL-C的能力随之下降，最终造成血

脂居高不下。

PCSK9抑制剂正是PCSK9的“克星”。它能精准

阻止PCSK9与LDL受体结合，保护LDL受体不被降解，

使其能够持续在肝细胞表面履行清除“坏胆固醇”的

职责，从而大幅降低血液中的LDL-C水平。研究表明，

PCSK9抑制剂能够突破传统降脂药物的治疗“瓶颈”，

无论是单用还是与他汀类等口服降脂药联合使用，均

可显著降低LDL-C水平，平均降幅可达60%。此外，

PCSK9抑制剂起效迅速，以依洛尤单抗为例，在用药后

4至7天即可实现对LDL-C水平的控制。

二、分类与给药间隔
目前，国内已上市的PCSK9抑制剂主要分为两

大类：PCSK9单克隆抗体药物与PCSK9小干扰RNA
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（siRNA）药物。目前，已在我国上市的PCSK9单克隆抗

体类降脂药共有6种，按上市时间先后依次为依洛尤单

抗、阿利西尤单抗、托莱西单抗、伊努西单抗、昂戈瑞

西单抗和瑞卡西单抗；PCSK9小干扰RNA类降脂药仅

有英克司兰一种。

除了在降低LDL-C方面效果显著，PCSK9抑制剂还

具有长效的特点，可实现2周甚至半年用药一次，有效

解决了传统口服降脂药需每日服药的“痛点”。早期上市

的PCSK9单克隆抗体类降脂药，如依洛尤单抗和阿利西

尤单抗，需每2周给药一次；稍晚上市的托莱西单抗和

瑞卡西单抗则进一步延长了给药间隔，其中瑞卡西单抗

（450 mg）甚至可实现每12周用药一次。英克司兰是目

前唯一一款超长效PCSK9抑制剂，其用药方案为：首次

注射后，间隔3个月再次给药，此后每6个月用药一次。

三、用药方案如何选择
在选择治疗方案前，首先应明确：他汀类药物目前

仍是血脂异常治疗的基石，只有在其不能满足治疗需

求的情况下，才考虑联用或换用PCSK9抑制剂。

一般来说，对他汀类药物不耐受（如服用后出现严

重肌肉疼痛、肝功能异常或存在禁忌证）的患者，可考

虑单用PCSK9抑制剂。如果患者使用中等强度他汀类药

物联合依折麦布等胆固醇吸收抑制剂后，LDL-C水平仍

不达标，推荐联用PCSK9抑制剂。对于基线LDL-C水平

较高（服用他汀类药物者LDL-C≥2.6 mmol/L，未服用

他汀类药物者LDL-C≥4.9 mmol/L），且预估即使将他

汀类药物与依折麦布联合使用也难以达标的超高危

患者，可考虑直接启动他汀类药物联合PCSK9抑制剂

治疗。

总体而言：他汀有效且耐受，则首选他汀；他汀

有效但不耐受，可单用PCSK9抑制剂；他汀疗效不足，

则联合PCSK9抑制剂。PCSK9抑制剂的使用，关键在于

“该出手时才出手”，应在严格评估适应证与治疗需求

后合理启用。

四、用药方式与风险 
与胰岛素类似，PCSK9抑制剂也需通过皮下注射

给药，可选部位包括大腿、腹部（需在肚脐周围5厘米

外的区域进行）或上臂外侧（仅可由他人协助注射）。

首次用药前，务必在医生或药师指导下接受规范

操作培训，掌握正确注射方法，以免因操作不当影响药

效或引发不良反应。用药后，需密切观察身体反应。最
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常见的是注射部位局部反应，如出现红斑、疼痛或瘙

痒等。这些症状通常较轻微，可通过轮换注射部位缓

解，一般不必过度担忧。此外，部分患者（尤其在使用

PCSK9单克隆抗体类降脂药后）可能出现类似上呼吸道

感染或流感样症状，这些反应多为暂时性，通常可自行

缓解。

需要特别警惕的是，极少数患者可能发生过敏反

应，一旦出现皮疹、呼吸困难等症状，应立即停药并尽

快就医，不可掉以轻心。

五、保存要求
PCSK9单克隆抗体类降脂药日常应在2～8℃的冰

箱中冷藏保存，严禁冷冻。同时，药物应始终保留在原

包装盒内，避光保存。如果因出现特殊情况而暂时无

法冷藏，依洛尤单抗、阿利西尤单抗与托莱西单抗可在

20～25℃的室温环境下储存不超过30天。需要注意的

是，一旦转为室温保存，便不可再放回冰箱冷藏。若室

温存放超过30天，或存放期间温度曾高于25℃，则应当

将药物丢弃。相比之下，英克司兰的储存要求则宽松许

多，只需在不超过25℃的环境下保存即可。

特别要强调的是，与胰岛素开封后通常可以反复

使用不同，PCSK9抑制剂均仅供一次性使用。

六、注意事项
为使血脂水平长期达标，在使用PCSK9抑制剂期

间还需注意以下三点：

1.关注典型不良反应

例如，使用托莱西单抗后可能会引起尿路感染，

用药期间应注意个人卫生，同时适当多饮水，以降低尿

路感染发生的风险。

2.定期监测

除常规监测血脂外，在与他汀类药物联合使用

时，还需注意定期检查肝功能。

3.坚持健康生活方式

保持均衡膳食，增加水果、蔬菜、全谷物、鱼类的

摄入，避免高脂饮食。同时，配合规律运动，以协同提

升降脂效果。

最后需要提醒大家，PCSK9抑制剂必须在医生全

面评估后使用，患者不可自行用药，以确保治疗的安全

与有效。


