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口服抗 COVID-19 病毒藥物 molnupiravir 介紹 
撰稿：蘇柏名藥師；校稿：林佳慧藥師 

 

 

壹、前言 

Molnupiravir是一個用來治療 COVID-19輕症的口服藥物 1，它是由一家非營利生物技術

公司 DRIVE（Drug Innovation Ventures at Emory）公司與默沙東（Merck Sharp & Dohme, MSD）

公司共同開發。Molnupiravir 有望成為第一個專門治療新冠肺炎的口服特效藥品 2，目前已經

進入第三期臨床試驗，臺灣有參與本項臨床研究，對象為集中檢疫所之確診個案。 

 

貳、Molnupiravir的機轉與適應症 

Molnupiravir為一抗病毒的藥物，本身是一個前驅藥，進入人體後會代謝成

ꞵ-D-N
4
-hydroxycytidine（簡稱 NHC），再經過磷酸化的過程，使結構式上的 5 位帶有一三磷

酸基成為其活性態的 5'-triphosphate NHC
3,4,5。在 SARS-CoV-2病毒複製過程中，此藥品可嵌

入新生病毒的 RNA序列裡面，干擾原本病毒複製時胺基酸 C-G、A-U配對，取代胺基酸 C、

G形成錯誤的複合體，誘導病毒發生突變，讓病毒無法適應環境進而被消滅 6。目前在體外

試驗中，molnupiravir已經顯示出其於對抗 SARS-CoV-2病毒有很好的效果 7。 
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molnupiravir               NHC                        5'-triphosphate NHC 

圖一、molnupiravir於宿主體內被激酶轉為活性抗病毒劑 8
 

 

參、藥物動力學 

Molnupiravir使用的劑量必須提升至 600毫克以上才有辦法被測量。口服 600毫克至 1600

毫克的 molnupiravir之後，最高血中藥物濃度可以達到 13.2 ng/ml，其中 Tmax（到達血漿最

高濃度的時間）值介於 0.25 到 0.75小時，如果給予的劑量更高，像是給予 1200 ~ 1600毫克

的劑量下，Tmax 會往後延，會變成介於 1.75 ~ 1.50小時；同時在這樣的劑量下，半衰期分

別為 1.81和 4.59小時，可以推測給予的劑量越高，其半衰期越長，根據血漿濃度-時間曲線

下面積（area under curve, AUC）判斷，其 AUC 和劑量為隨比例增加 8。 

有關藥物的排除，在給藥後的 0 ~ 24小時內，從尿液中排除的量隨著劑量成比例地增加。

給予 50毫克時約有 0.820%從尿液排除，若給予 1600 毫克劑量時則約有 6.7%，並且大部分

的藥物會在給藥後四小時內排出體外。 

根據研究，在進食狀況下給予 200毫克 molnupiravir，其 Tmax 會往後延，可能會相差至

兩個小時以上。與空腹狀態相比，進食狀態下的平均血液中最高濃度約降低 36%，為統計學

上顯著之差異，不過由 AUC 評估，其實進食雖然持續吸收持續較長，但因為食物跟藥物的

主成分不會有交互作用，以藥動學的角度來看，目前不認為進食狀況下服用此藥品會影響療

效 8。 

 

肆、臨床療效 

Molnupiravir活性成分的半衰期呈現劑量依賴性，在 50 ~ 800毫克的給藥劑量下具有良

好的耐受性。在第二期隨機分派臨床試驗中，納入症狀發生在 7天內之確診新冠肺炎門診個

案，隨機分派給予 200毫克、400毫克、800毫克與安慰劑，一天兩次共 5天療程。800毫克

組別與安慰劑組相比，在給藥後第 3天（1.9% vs. 16.7%, P=0.016）及第 5天（0% vs. 11.1%, 

P=0.03）之新冠肺炎病毒陽性率皆呈現顯著下降；400 毫克組別與安慰劑組相比，只有在第 5

天（0% vs. 11.1%, P=0.03）呈現顯著下降；而 200毫克組別則在新冠肺炎病毒陽性率與安慰

劑組別無太大差異 2。 

另外，由新冠肺炎確診者服用 molnupiravir之後再經 PCR（polymerase chain reaction）檢

驗為陰性的比例，服用 800 毫克組別可以達到 92.5%；相較於服用 400毫克及安慰劑的病人

分別為 78.7%以及 80.3%來看，無論基於是病毒清除率或是身體耐受性及藥物安全性考量，

目前已公開發表的資料，都支持以 molnupiravir一天兩次 800毫克共 5天療程可獲得最佳治

療效果 2,12。 
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伍、藥物不良反應 

根據目前的研究，尚未有受試者出現嚴重不良反應。在 5.5天內一天兩次給予 50至 800

毫克的劑量下，或是單一劑量給予 1600毫克，此藥都具有良好的耐受性。但如果給予超過此

劑量，隨著劑量遞增，部分患者曾出現頭痛或腹瀉的狀況也隨之增加；跟安慰劑相比，腹瀉

的比例高出 7.1%。此外，有零星個案皮膚起疹子，不過因為數量過少，並無臨床上的統計意

義。目前尚未有與此藥相關的藥物交互作用研究，亦無針對懷孕及授乳婦女相關之研究 5。 

 

陸、結論 

由於新冠肺炎的疫情並未趨緩，疫苗雖然施打率不斷上升，但是同時世界各地新的變異

病毒株仍不斷出現 9，研發出口服抗新冠肺炎病毒的藥品迫在眉梢，目前於門診醫師尚無口服

特效藥可以開立 10，Molnupiravir 目前已經進入第三期臨床試驗，高度的安全性以及良好的耐

受性 11，使得許多人都期待此第一個抗新冠肺炎病毒口服藥品的上市。 
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乳癌荷爾蒙療法：CDK 4/6抑制劑 palbociclib（Ibrance
®） 

撰稿：林勵之總藥師；校稿：方喬玲主任 

 

 

壹、前言 

根據衛生福利部的統計，民國 109年十大死因前三名分別為癌症、心臟疾病、肺炎，其

中乳癌佔女性癌症死亡第三名 1。現行治療乳癌的方法包括手術治療、放射線治療、化學治

療、標靶治療、荷爾蒙治療、免疫療法等。 

臨床統計，約有 70%乳癌患者的荷爾蒙受體（hormone receptor, HR）檢測結果呈現陽性
2。研究指出，早期乳癌患者使用荷爾蒙療法大約可以減少 30%的復發及死亡率 3。過去乳癌

的荷爾蒙療法藥物可分成兩種，ㄧ種是使用芳香酶抑制劑（aromatase inhibitors, AIs），降低雌激

素生成；另一種則是使用選擇性雌激素受體調節劑（selective estrogen receptor modifier, 

SERM），阻斷雌激素與受體結合。目前最新的藥物則是本次討論的主角－細胞週期蛋白依賴

性激酶 4/6 型（cyclin-dependent-kinase 4/6, CDK 4/6）抑制劑。 

 

貳、機轉與適應症 4 

細胞週期（cell cycle）分為四期，分別是有絲分裂期（M 期）、DNA合成前期（G1 期）、

DNA合成期（S 期）和 DNA 合成後期（G2期）。Palbociclib 是一種 CDK 4/6 抑制劑，而 CDK4/6

在細胞週期中扮演重要的角色，主要負責 G1期到 S 期的過程，在結合 D型細胞週期蛋白

（D-cyclin）後會被活化，進而磷酸化視網膜母細胞瘤蛋白（retinoblastoma protein, Rb）以進

行後續的細胞週期，而 palbociclib 則透過抑制 CDK4/6 的作用，阻斷細胞週期從 G1期進入 S

期，讓癌細胞停留在 G1期，減少腫瘤細胞的增生，並造成細胞的衰老和凋亡 4（圖ㄧ）。 

 

圖ㄧ、Palbociclib 作用機轉 4
 

 

目前台灣核可的 palbociclib 治療適應症，對於荷爾蒙受體為陽性、第二型人類表皮生長

因子接受體（human epidermal growth factor receptor 2, HER2）呈陰性之局部晚期或轉移性乳
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癌之停經後婦女，palbociclib 可與芳香環轉化酶抑制劑合併使用。荷爾蒙受體分為雌激素受

體（estrogen hormone, ER）及黃體激素受體（progesterone receptors, PR）受體，palbociclib

可用於 ER 為陽性、HER2 呈陰性之局部晚期或轉移性乳癌之婦女，可合併 fulvestrant 用於先

前曾接受過內分泌治療者。 

 

參、藥物動力學 5, 6
 

一、吸收 

通常口服投予 palbociclib 後約 6至 12小時可以達到最高血中濃度，平均生體

可用率為 46%。重複每日投藥一次之後，可於 8天內達到穩定狀態。 

二、食物的影響 

實驗結果顯示，在空腹狀態下，大約有 13%的人會出現藥物吸收率與暴露量過

低的情形。與隔夜空腹的情況下投予相比，若是在給藥前 1 小時和給藥後 2 小時給

予不同量的熱量食物時，palbociclib 的時間零至無限大血清濃度對時間曲線下面積

（area under the curve from time 0 extrapolated to infinite time, AUCinf）與最高血中濃

度（maximum plasma concentration, Cmax）會有所提升，而進食可使 palbociclib 之

暴露量的差異性顯著降低，因此建議本藥與食物併服。 

三、分佈 

Palbociclib 主要是經由被動擴散進入肝細胞，體外試驗的結果顯示，與人類血

漿蛋白的結合率約為 85%，且此結合作用不具濃度依賴性。 

四、代謝 

Palbociclib 是血漿中的主要化合物，經肝臟的代謝作用後，大部份會形成代謝

物排出體外。其中主要代謝途徑包括氧化與硫酸化，次要途徑則是醯化與葡萄糖醛

酸化。體外試驗的結果指出 CYP3A（cytochrome P450 3A）與 SULT2A1

（sulfotransferase family 2A member 1）是主要參與代謝作用的酵素。 

五、排除 

Palbociclib 在晚期乳癌患者中，幾何平均廓清率（clearance per fraction absorbed, 

CL/F）為 63升/小時，平均排除半衰期為 28.8小時。糞便是主要的排泄途徑，佔 74%；

尿液佔 17%。 

 

肆、用法用量 5-7
 

Palbociclib 建議劑量為每日一次 125mg，連續使用 21天後暫停 7天，以 28 天為一個療

程，給藥至獲得臨床治療效益或出現無法忍受的藥物毒性反應。建議病人每天於固定時間服

藥，若因嘔吐或漏服藥物，則應按照平常時間服用下一劑藥物，不可額外再服一劑，避免造

成藥物劑量過量。 
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芳香環轉化酶抑制劑或 fulvestrant 與 palbociclib 並用時，芳香環轉化酶抑制劑應根據仿

單的給藥時間給藥；fulvestrant 則建議於第 1、15、29 天肌肉注射 500mg，之後每月注射一

次。 

一、肝功能不全的劑量 

對於輕、中度肝功能不全（Child-pugh A & B）的病人不需調整劑量。對於重度

肝功能不全（Child-pugh C）的病人，建議劑量為每日一次 75毫克。 

二、腎功能不全的劑量 

對於輕、中、重度腎功能不全（肌酐酸廓清率≥15毫升/分鐘）的病人不需調整

劑量，至於對於透析病人的使用劑量尚無相關參考資料。 

 

伍、交互作用 6 

Palbociclib 是一種弱效 CYP3A 抑制劑，在並用 CYP3A 的受質藥物時，應注意藥物使用

劑量及是否出現藥物不良反應。我們根據 micromedex 藥物交互作用資料庫，列出以下嚴重程

度 major及證據等級 good 以上的交互作用（表一）。 

表一、Palbociclib 常見的藥物交互作用 

藥物一 藥物二 
嚴重 
程度 

證據 

等級 
交互作用描述 

Palbociclib Alprazolam Major Excellent 

同時併用 alprazolam，和弱或中度
CYP3A4抑制劑可能會導致 alprazolam

暴露量增加。 

Palbociclib Fentanyl Major Excellent 
同時併用 fentanyl 和 CYP3A4 抑制劑
可能會導致 fentanyl 中毒風險增加。 

Palbociclib Atorvastatin Major Good 
同時併用 atorvastatin 可能會導致
atorvastatin 暴露量增加。 

Palbociclib Verapamil Major Good 
同時併用 verapamil 可能導致
palbociclib 血中濃度和毒性增加。 

 

陸、不良反應及副作用 4-7
 

使用 palbociclib 最常見的嚴重不良反應為血液及淋巴系統異常，其中又以嗜中性白血球

低下（80.6%）、貧血（27.6%）、血小板減少症（19%）最容易發生，另外感染（54.7%）也

是很常發生的狀況。其他歸類為極常見的不良反應及副作用如表二。 

經美國 FDA回顧臨床試驗結果與上市後安全性資料庫，發現疑似因使用 CDK 4/6 抑制

劑後發生特定型態的肺部發炎案例，有 1~3%的病人發生間質性肺病或非感染性肺炎，其中

小於 1%病人的不良反應最終死亡。審慎評估後，已於 CDK 4/6 抑制劑類藥品的仿單中新增

「間質性肺病」和「非感染性肺炎」之相關警語。不過美國 FDA認為依處方使用此類藥品的

整體效益仍大於其風險。 
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表二、Palbociclib 常見的藥物不良反應 

系統器官類別 不良反應 發生率（%） 

感染 感染 54.7 

血液與淋巴系統 嗜中性白血球減少 80.6 

白血球減少 45.2 

貧血 27.6 

血小板減少 19.0 

發燒性嗜中性白血球減少 1.6 

代謝與營養 食慾降低 15.8 

胃腸道 口腔炎 28.9 

噁心 34.2 

腹瀉 24.5 

嘔吐 17.1 

皮膚與皮下組織 皮疹 16.5 

禿髮 25.9 

全身性疾患 疲倦 39.2 

無力 12.8 

發燒 12.4 

 

柒、同類藥物比較 8-11
 

目前台灣已核准三種不同的 CDK 4/6 抑制劑，分別是 palbociclib（Ibrance
®）、ribociclib

（Kisqali
®）及 abemaciclib（Verzenio

®），其中 abemaciclib 尚未獲得健保給付資格。（表三） 

表三、CDK 4/6 抑制劑比較表 

學名 Palbociclib Ribociclib Abemaciclib 

商品名 Ibrance
®
 Kisqali

®
 Verzenio

®
 

藥物 

含量 

75 mg/cap 

100 mg/cap 

125 mg/cap 

200 mg/tab 

50 mg/cap 

100 mg/cap 

150 mg/cap 

200 mg/cap 

適應症 

1.對於停經後之局部晚期或轉

移性乳癌且第二型人類表皮

生長因子接受體呈陰性，適

合以 letrozole 做為第一線治

療之婦女，palbociclib 可與

letrozole 合併使用。 

2.對於雌激素受體為陽性、第

二型人類表皮生長因子接受

體呈陰性之局部晚期或轉移

性乳癌之婦女，palbociclib

可合併 fulvestrant 用於先前

曾接受過內分泌治療者。 

與芳香環轉化環抑制劑併用，

可做為治療荷爾蒙受體陽性、

第二型人類表皮生長因子受體

陰性，局部晚期或轉移性乳癌

的停經後婦女之初始內分泌治

療。 

1.併用芳香環酶抑制劑，可做

為治療停經後荷爾蒙受體陽

性、第二型人類表皮生長因

子受體陰性之晚期或轉移性

乳癌婦女的第一線內分泌療

法。  

2.併用 fulvestrant，可治療荷爾

蒙受體陽性、第二型人類表

皮生長因子受體陰性，且接

受內分泌療法後疾病惡化之

晚期或轉移性乳癌婦女。  

3.單獨用於治療荷爾蒙受體陽
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學名 Palbociclib Ribociclib Abemaciclib 

商品名 Ibrance
®
 Kisqali

®
 Verzenio

®
 

性、第二型人類表皮生長因

子受體陰性，曾經接受過內

分泌治療及於轉移後接受化

學治療後又發生疾病惡化之

晚期或轉移性乳癌的成人病

人。 

用法 

用量 

每日一次，每次 125 mg，持續

21 天後停止治療 7天，以 28

天為一完整週期。 

每日一次，每次 600 mg，連續

21 天後停止治療 7天，以 28

天為一完整週期。 

每日兩次，每次 150 mg。 

腎功能 

不良 
不需調整 

eGFR 15-30 ml/min/1.73m
2建

議起始劑量 200 mg  
不需調整 

肝功能 

不良 

Child-pugh C 建議劑量為每日

一次 75mg。 

Child-pugh B/C 建議起始劑量

400 mg 

Child-pugh C 建議調整頻次為

QD 

健保價 3,215 元/顆 1,129 元/顆 目前無健保價 

 

捌、健保規範 12 

目前 CDK4/6 抑制劑健保給付品項有 ribociclib 和 palbociclib，並限與芳香環轉化酶抑制

劑併用，做為停經後乳癌婦女發生遠端轉移後之第一線內分泌治療時，須完全符合（1）荷爾

蒙接受體為強陽性：ER 或 PR >30%；（2）HER-2 檢測為陰性；（3）經完整疾病評估後未出

現器官轉移危急症狀之三項條件。經事前審查核准後使用，核准後每 24週須檢附療效評估資

料再次申請，若疾病惡化即必須停止使用。使用 ribociclib限制每日最多處方 3粒，而 palbociclib

限制每日最多處方 1粒，且 CDK4/6 抑制劑的兩個藥物僅得擇一使用，唯有在耐受不良時方

可轉換使用。本類藥品使用總療程合併計算，以每人給付 24個月為上限。 

 

玖、總結 

乳癌是女性癌症死因的第三名，目前已知乳癌的治療效果與多種受體表現的情況有關，

而 CDK 4/6 抑制劑的發現，讓荷爾蒙受體為陽性的病人有了更多的治療選項。 

從實驗結果來看，palbociclib 可以延長存活期、延緩開始化學治療的時間，對於發生抗

藥性的轉移性乳癌，是另一種可以選用的藥物。在藥物使用上，本藥品建議與食物併服。藥

物交互作用方面，palbociclib 是一種弱效 CYP3A 抑制劑，因此，若併用 CYP3A 的受質藥物，

應注意藥物使用劑量及是否出現藥物不良反應。副作用方面，palbociclib 容易引起白血球下

降，造成感染的機會增加。此外，衛生福利部食品藥物管理署亦針對 CDK 4/6 抑制劑發佈藥

品安全資訊風險溝通表，提醒醫療人員可能發生間質性肺病或非感染性肺炎的風險，在使用

上應特別注意。 

目前台灣市面上的 CDK 4/6 抑制劑共有三種，藥物的選擇上，可依照病人的肝腎功能與

各院所擁有的品項進行評估，唯 abemaciclib 目前尚未取得健保給付資格，僅能自費開立。 
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