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前　言

嚴 重 特 殊 傳 染 性 肺 炎

(COVID-19)是由新冠病毒 (SARS-
COV-2)所引起的疾病，截至 2022
年 10月，全世界已經有 6.24億人確
診，超過 656萬人死亡，台灣也有超
過 7百萬人確診，目前累計死亡率超
過 1.2萬。新冠病毒變異速度快，從
alpha株到 delta株，甚至到了近期傳
播率極高的 omicron株，也持續變異
成 BA2, BA4及 BA5亞型。在 2019
年底新冠病毒剛開始流行，此病毒

傳播力比 SARS病毒高，台灣第一起
delta株的社區群聚感染也在 2021年
三級警戒下發生，且在無合適的藥物

及疫苗預防下，delta株病毒會進入
到下呼吸道，易造成肺炎重症。Delta
株造成的住院率高達 10%以上，比
原始的新冠肺炎（wuhan及 alpha株）
高出了兩倍。2022年世界衛生組織公
布 omicron主要的盛行病毒株，並持
續變異成出逾 300種亞型，omicron

株感染的部位為上呼吸道，加上疫苗

施打普及率提高，症狀大多為輕症，

但潛伏期短（約 2天）且傳播率極高
（R0值為 10）。除了新冠疫苗的開
發之外，科學家也積極開發抗病毒藥

物，包括抑制 RNA病毒的藥物，並
採用舊藥新用的對策，來縮短新藥開

發及人體測試的時間。目前清冠一

號、molnupiravir及 paxlovid適用於
輕中症病人，瑞德西韋 (remdesivir)
則是使用在重症病人，本篇文章將針

對各個藥物的臨床結果進行統整分析

介紹。

新冠藥物 Molnupiravir、
Fluvoxamine及 Paxlovid

全 球 企 業 與 學 者 針 對

molnupiravir、fluvoxamine及 paxlovid
三種藥劑相關試驗至 2022年的數
據統計進行分析，三種藥劑相對於

placebo安慰劑能減低七成致死率與
住院風險 [1]。 

DOI: 10.6526/ICJ.202302_33(1).0006

中華民國 112年 2月第三十三卷一期

51

專 欄



M o l n u p i r a v i r ( 分 子 式：

C13H19N3O7，別名：EIDD-1931-
isopropyl ester)，由美國埃默里大
學 (Emory university)研發 [2]，為
RNA聚合酶 (RNA-dependent RNA 
polymerase, Rdrp)的生物抑制劑，可
抑制新冠肺炎病毒基因複製，並快速

清除及減少病毒殘存。Molnupiravir
同源於 b-D-N4-hydroxycytidine (NHC)
的異丙醇脂生物藥劑核醣核酸類似

物，其藥用機制為藉由與三磷酸核醣

核酸 (rNTPs)競爭，使 RNA聚合酶
無法順利合成病毒基因，進而抑制

病毒複製 [3]。此類藥劑相關產物還
有 tenofovir、ribavirin、sofosbuvir及
galidesivir等 [2]，但 molnupiravir藥
效比 ribavirin與 favipiravir高一百倍
[3]，molnupiravir在動物實驗中半小
時內對抗新冠肺炎抗病毒有效劑量為

600毫克至 1600毫克 [2]；在人體試
驗中，molnupiravir施受者體內清除
病毒 RNA量所需時間與 placebo對
照組相比明顯降低 [4]。Molnupiravir
雖被證實其安全性與有效性 [5]，但
亦有研究指出，此類藥物可能有誘導

細胞基因誘變 (mutagenesis)的潛在風
[3]。目前衛生福利部疾病管制署 [以
下簡稱疾管署 ]尚未核准molnupiravir
供一般使用，只可用於緊急公共衛生

情事。

Fluvoxamine（抗憂鬱藥物）為
選擇性血清素再吸收抑制劑 (selective 
serotonin reuptake inhibitor)，可活化位
於細胞內質網 (endoplasmic reticulum)

中西格瑪 -1受體 (σ-1 receptor)，藉
此降低細胞激素 (cytokine)生成 [6]。
此藥劑在第二期臨床試驗中以每日兩

次低於 50毫克的劑量提供給新冠肺
炎早期感染者服用，試驗結果顯示服

用後病人病程減至十四日，並且求

診比率明顯下降 [7]。但此藥劑於早
期研究顯示可能有藥劑交互作用，並

對細胞色素 P450 (cytochromes P450) 
1A2及 2C19有抑制的負面效果 [8]，
因未有足夠臨床藥物證實其安全性，

目前疾管署尚未准許在台灣使用

fluvoxamine治療新冠肺炎。
Paxlovid 為病毒蛋白酶 (3CL 

protease)抑制劑，由輝瑞製藥公
司 (Pfizer)研發製作，ritonavir與
nirmatrelvir組成的口服藥劑，於臨
床三期研究顯示其可減少 89%死
亡或住院風險，高齡病人服用亦未

出現副作用 [7,9]。Paxlovid主要藉
由 nirmatrelvir與病毒 3CL蛋白酶的
第 145胺基酸 (cysteine145)結合進
而抑制酵素活性，ritonavir則作為
減緩 nirmatrelvir代謝速率的佐劑。
Paxlovid 對新冠肺炎病毒 omicron
新變異株，亦有良好的治療效果

[1,10]，目前疾管署准許 paxlovid用
於重度新冠肺炎病徵病人，但為

防止藥物交互作用，paxlovid禁止
與某些藥物混用，包括抗感染藥

物如 rifampicin等、心律不整藥物
如 amiodarone、flecainide等、肺動
脈藥物如 sildenafil等、抗癌症藥物
如 apalutamide等、身心科藥物如
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clozapine、pimozide等、抗癲癇藥物
如 carbamazepine等、麥角衍伸物如
ergotamine、ergometrine等。

新冠藥物 VEKLURY 
（Remdesivir，瑞德西韋）

瑞德西韋 (remdesivir)為核苷酸
adenosine triphosphate的類似物，主
要是跟病毒的 RNA聚合酶結合進而
抑制病毒複製，瑞德西韋除了會造

成 RNA聚合酶本身不穩定外，也降
低了 RNA聚合酶與 RNA交互作用
[11]。目前在細胞測試抗病毒藥物的
活性，瑞德西韋能對抗所有新冠病毒

的突變珠，EC50 (50%有效的劑量 )
為 0.1 μM，遠遠低於其他抗病毒藥
物 [12]。臨床上，相對於未使用藥物
者，住院兩天內使用瑞德西韋的病人

死亡率降低且有顯著差異 [13]。根據
美國疾管局的用藥指引，對於輕度

及中度 COVID-19病人，應在症狀出
現後 7天內開始使用此藥，並持續 3
天；高危險住院患者應接受瑞德西韋

治療直至出院。目前未有報導指出瑞

德西韋會與其他藥物有交互作用，但

值得注意的是，瑞德西韋也會抑制

細胞內分子包括細胞色素 P450 3A4 
(cytochrome P450 3A4，CYP3A4)、
有機陰離子運送蛋白（solute carrier 
organic anion transporter，OATP1B1
及 OATP1B3）及多重藥物毒素分泌
蛋白 1 (multidrug and toxin extrusion 
protein 1，MATE1)。目前疾管署建議

COVID-19重症患者使用瑞德西韋注
射劑（100毫克）（建議量為第一天
靜脈注射 200毫克，第二天起每日注
射 100毫克）[14]，但對於腎功能不
全及肝功能不全的病人、懷孕婦女、

授乳婦女、12歲以下或 40公斤以下
兒童及老年人均須斟酌是否考慮投予

瑞德西韋注射劑。

清冠一號及清冠二號

目前衛福部的國家中醫藥研究所

[以下簡稱中醫所 ] 針對治療新冠肺
炎的中草藥配方研發的清冠一號（配

方：黃芩、魚腥草、厚朴、炙甘草、

栝樓實、北板藍根、荊芥、薄荷、桑

葉、防風），主要是給新冠肺炎輕症

及中症的病患使用；清冠二號（配

方：黃芩、魚腥草、厚朴、炙甘草、

栝樓實、炮附子、茯苓、玉竹、半

夏、綿茵陳）是改良清冠一號配方，

給新冠肺炎重症病患使用，清冠一號

與清冠二號的相關比較整理於（表

一）。為使服用藥物有更高便利性，

中醫所已經授權委託台灣的藥廠來做

成膠曩，由中醫師開立處方用藥。在

基礎機制上，這兩種中藥複方的可能

的作用機制包括直截抑制病毒進入細

胞及病毒蛋白酶活性，以及降低發炎

相關的細胞激素 (cytokine；如 TNF-α
及 IL-6)及趨化因子 (chemokine)的產
生等多面向的作用 [15]。
中醫所也針對臨床病人使用清

冠一號及清冠二號的臨床分析結果。
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回溯性調查，根據 302名被感染新冠
肺炎的輕症及中症患者，一半接受常

規的醫療照護，一半則另外服用清

冠一號。常規照護在 30天後有 14名
(9.27%)轉成重症病患，但是清冠一
號組別則無惡化成重症病患，證明清

冠一號可預防重症發生 [16]。另外，
在 246名新冠肺炎需要供給氧氣的重
症病患，一半接受常規的醫療照護對

照組，一半清冠二號的治療，常規照

護組別在第 30天共有 27名 (21.9%)
病患死亡，而有接受清冠二號組別

則有 7名 (5.69%)病患死亡，顯示清
冠二號減少新冠肺炎重症病患死亡率

[16]。
在高疫苗施打率的情形下，目

前以 omicron變異株盛行所造成的
感染多為輕症，搭配以清冠一號、

molnupiravir及 paxlovid等藥物的使

用，已大量減緩患者住院比率及死亡

率，並舒緩醫療資源的壓力。針對目

前變異株，有更多新型的疫苗及藥物

持續開發上市，相信目前邊境逐步開

放下，我們生活能逐步恢復正常。
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