
臺北市立聯合醫院藥訊 
 

 1

 

 
  

 

  

  

新藥介紹： Tibolone (Livial®) 

撰稿：施懿珊藥師；校稿：施李碧玉主任 

 
 

壹、前言 

根據統計資料顯示，台灣女性更年期一般發生在45到55歲之間。隨著年齡的增加，女性

卵巢分泌荷爾蒙的功能會逐漸衰退，在這段期間，許多婦女會出現身心方面的不適症狀，如：

月經週期變得紊亂，然後逐漸因為停止排卵而停經，出現熱潮紅、心悸、情緒不穩定、皮膚

萎縮等症狀。從卵巢開始功能衰退，直到完全停經之前的時期，就是所謂的更年期。 
如果更年期症狀影響到日常生活作息，除了生活習慣的調整，可以考慮給予藥物治療來

改善婦女更年期之不適症狀。藥物治療以藥理分類，一般常見為荷爾蒙補充療法，而選擇性

組織動情素活性調節劑（Selective tissue estrogenic activity regulator, STEAR） tibolone
（Livial®），也能改善更年期所產生不適的症狀。 
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圖一、Tibolone （Livial®） 

 
 

貳、藥理與作用機轉 

Tibolone 為組織選擇性雌激素活性調節劑（圖一、二），可穩定因卵巢喪失功能後更年

期期間之下視丘腦下垂體系統，主要作用來自適當的荷爾蒙成分組合：例如包含了雌激素、

黃體素及微弱的雄性激素活性。每天口服 tibolone 2.5 mg 一顆，可抑制更年期後婦女腦下垂

體荷爾蒙之濃度，且抑制生育期婦女之排卵，停經婦女使用之後 3 個月就會進入無月經狀態。 

  

圖二、Tiblolne 的化學結構式 
 
Tibolone 不會刺激產生雌激素，比較不會刺激子宮內膜增生，子宮出血的機率就降低。

以 Livial®和荷爾蒙替代療法（Hormone replacement therapy，HRT），即 E2（17β-estradiol）加

上 NETA（norethisterone acetate）做比較，tibolone 不論是連續性出血（bleeding rates），還是

點狀出血（spotting rates）的比例都遠較於複方的 HRT 低（圖三）。1,3  
 



臺北市立聯合醫院藥訊 
 

 3

E2/NETA, 17β-estradiol (2 mg/day)/norethisterone acetate (1 mg/day) 
*p < 0.01; **p < 0.001
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圖三、使用 Livial®與 E2/NETA 導致陰道出血（或點狀出血）之發生率 1 

 
Tibolone在乳房組織會藉由調節sulfatase與sulfotranferase這些酵素，把雌激素轉變成較弱

或較不活躍的型式，自然比較不會刺激乳房組織，因而抑制乳房上皮細胞的增生，並可以刺

激細胞的衰亡（apoptosis）。臨床試驗顯示tibolone不會增加乳房X光攝影的密度值，發生乳房

漲痛發生率約3.6 % 極低，對良性的纖維乳房囊腫是有幫助的，所以本藥在乳房的作用跟傳

統的荷爾蒙有很大差別，而且就目前已有的證據顯示，tibolone對於乳房有正向的影響。2 

本藥亦可抑制更年期之骨質流失，及停經期的抱怨，特別是血管運動系統的抱怨，例如

減輕熱潮紅及盜汗症狀。對性慾及情緒方面也有作用，相似於其他類固醇之成份，tibolone
是經肝臟代謝而轉變為代謝物後，由尿及糞便排出，有些代謝物還具有活性。1 

Tibolone 口服後進入體內代謝為三種活性代謝產物，依序為 δ-4-tibolone、3α-OH tibolone、
3β-OH tibolone。其中 3α-OH tibolone、3β-OH tibolone 這兩種代謝物具有雌激素活性，而

δ-4-tibolone 具有黃體素及雄激素活性。這三種代謝產物再加上少量原形的 tiblolne 各起作用，

進而達到緩解更年期症狀的效果。2 
 
 

参、適應症、用法用量與注意事項 4,5,6 

衛生署核定 Tibolone 之適應症為自然或手術後停經引起之症狀（如潮紅、發汗、心情抑

鬱、性慾降低）。Livial®目前無健保給付，需自費使用。藥物劑量為每天一錠（2.5 mg/tab），
每天同一時間服用。自然停經的婦女應至少在最後一次自然月經後的 12 個月後才開始使用。

若是手術停經，則可立刻開始使用。 

對於以下幾種病人則不建議使用： 
一、懷孕或哺乳。 
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二、確知、曾經或疑似患有乳癌。 
三、確知或疑似罹患雌性激素依賴性惡性腫瘤時（如子宮內膜癌）。 
四、不明原因的陰道出血。 
五、先前罹患不明原因或目前有靜脈血栓栓塞（指深層靜脈血栓塞、肺栓塞）。 
六、任何患有動脈血栓栓塞疾病（如心絞痛、心肌梗塞、中風或暫時性缺血性發作－TIA）

病史者。 
七、急性肝臟疾病或有肝病病史，經肝功能測試尚未回復正常者。 
八、已知對主成份或賦型劑過敏者。 
九、紫質沉著症。 
  

經由口服，可迅速、幾乎完全吸收，口服 30 分鐘後可於血漿中被偵測出，約 1~1.5 小時

可達最高血中濃度，體內 96.3 %與蛋白質結合，主要為血漿蛋白。其在肝臟進行代謝，屬於

高首渡效應（high first-pass effect），代謝物主要經糞便排出，少量由尿液排出，代謝不受年

齡及腎臟機能受損的影響。Tibolone 的懷孕分級為 D 級，在對照的人體研究試驗中顯示，該

藥物對胚胎有不良影響。除非此藥帶來之效益遠超過其危險性，才可接受懷孕婦女使用此藥

物。 
 
 

肆、副作用 4,5,6 

Tibolone 於一般劑量使用，耐受性良好且副作用發生率低，偶爾會出現體重改變、眩暈、

陰道出血、頭痛、胃腸不適、臉部毛髮生長及脛部水腫。對動物產生急性中毒反應機率低，

而在急性過量時，可能出現噁心、嘔吐及女性陰道出血症狀；目前尚無專一解毒劑，在必要

時可針對症狀給予治療。 
 
 

伍、交互作用 4,5,6 

誘發肝臟酵素的藥品如：phenytoin, carbamazepine, and rifampicin 會降低 tibolone 的活

性。食物的攝取對於 tibolone 吸收的程度沒有顯著的影響。 
 
 

陸、建議 

更年期是一種自然的過程，也是婦女人生中一個重大的轉變時期，適當的選擇正確的藥

物來改善更年期不適的症狀、提高更年期婦女的生活品質，是個可以考量的選擇，但還是應

經過專科醫師審慎評估其風險及效益，才可得到藥物最好的效益，並將其副作用降至最低。7 

另外，在骨質疏鬆方面，除了倚靠藥物之外，其實預防更勝於治療，養成規律運動、戒



臺北市立聯合醫院藥訊 
 

 5

菸、戒酒、均衡飲食、補充足夠的鈣質及維生素D，才是減少骨質流失，避免骨質疏鬆發生

的好方法。藥師也必須在衛教病人的同時，提醒病患可能產生的藥物副作用及注意事項，教

育病人正確的用藥觀念。 
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藥物安全資訊  

撰稿：張婉珍藥師；校稿：楊淑瑜組主任 

 
 

壹、美國 FDA 新增 Arava® （leflunomide）黑框警語：肝損傷風險 

FDA 回顧 2002 至 2009 年之藥物不良反應通報事件，因使用 Arava® （leflunomide）造

成嚴重肝損傷的案例共有 49 件，其中包括 14 件致死性的肝衰竭。此篇回顧發現，同時使用

其他會造成肝損傷、以及原本就存在肝臟疾病之個案，肝臟受損的風險最高。1 此外，歐洲藥

物評估機構（The European Medicines Evaluation Agency, EMEA）收到 296 件肝損傷不良反應

通報，其中包含 15 件肝衰竭案例，而嚴重肝損傷發生原因，與同時併用其他會造成肝毒性藥

物相關。2 

Leflunomide 主要用來治療風濕性關節炎(Rheumatoid arthritis)，口服吸收後經肝臟代謝成

活性代謝物（4-trifluoromethylaniline），排除半衰期為 2 週。3 常見不良反應有落髮、紅疹、

腹瀉，嚴重不良反應有顆粒性白血球增多症（Agranulocytosis）、史蒂芬強生症候群

（Stevens-Johnson syndrome）、以及肝損傷、肝壞死、肝衰竭等。3 

為預防肝毒性不良反應，Arava®
上黑框警語新增以下注意事項： 

1. 已有肝臟疾病者不可使用 leflunomide。 
2. 肝酵素值上升（ALT 大於正常值 2 倍以上）者不可使用。 
3. 同時正在使用其他會造成肝損傷藥物者，須小心使用 leflunomide。 
4. 建議每個月監測肝酵素持續三個月，之後每三個月再監測一次肝酵素。 
5. 若使用 leflunomide 的病人，其肝酵素 ALT 已上升超過正常值 2 倍以上，應停止

leflunomide 的使用，開始使用 cholestyramine 進行排除（washout）療程，加速

leflunomide 排出體外。此後，每週進行肝酵素監測，直到 ALT 酵素值回復正常。 
 
 

貳、參考資料 
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