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翻 印 必 究

B型及C型肝炎病人使用免疫抑制藥品可
能致使肝炎病毒伺機繁衍，引起病毒性肝炎復

發，甚至導致猛爆性肝炎，進而影響病人預

後、增加罹癌機率並提升死亡率。因此，B型及
C型肝炎病人使用免疫抑制藥品需特別謹慎，
宜先進行病毒性肝炎篩檢，依結果預防使用抗

病毒藥物。健保給付規定自110年3月1日起新增
HBsAg (+) 者，於接受免疫抑制藥品治療前一週
起，即rituximab、anthracycline類衍生物、中高
劑量類固醇 (指prednisolone ≥20mg/day或相當之
劑量，使用時間超過4週)，至免疫抑制藥品停
用後6個月內，可預防使用抗病毒藥物如lamivu-
dine、entecavir、telbivudine等。

本院處方醫令系統原有功能可以查核「化

學治療」藥品開立時，癌症病人是否接受B型肝
炎及C型肝炎檢查，惟查核藥品僅限於化學治
療，並無包含其他免疫抑制藥品。因臨床上仍

可能出現未先監測病毒性肝炎便開立免疫抑制

藥品之情形，為提升處方此類高風險藥品前病

毒性肝炎篩檢率，藥學部建置「藥品引起病毒

性肝炎復發自動查核警示系統」，可協助處方

醫師進一步確認病人病況與處方合理性，以系

統自動化警示與提醒，可減少人為疏忽，符合

醫院智慧化之目標，預期能減少藥物不良反應

的發生，以提升病人用藥安全與醫療品質。本

系統查核藥品為具較高風險引起病毒性肝炎復

發之藥品，如生物製劑、Janus kinase (JAK) 抑制
劑與免疫檢查點抑制劑。

本系統查核警示運作邏輯分述如下：系統

先檢查前述具較高風險引起病毒性肝炎復發之

藥品；如有使用相關藥品再 (一) B型肝炎查核：
檢查病人近二年B型肝炎檢驗數值 (HBsAg與
anti-HBc)，若結果異常，則進一步查核近兩年
HBV viral load，依結果再查核一個月內是否併
用抗病毒藥物，最終出現建議文字，如建議每6
個月定期追蹤或轉介至胃腸肝膽科評估是否開

立抗病毒藥物；若近二年無B型肝炎檢驗數值，
則出現提示訊息提醒醫師應確認病人是否具B型
肝炎。(二) C型肝炎查核：系統查核病人近二年
內C型肝炎檢驗數值 (anti-HCV)，若結果異常，
則出現文字說明建議至胃腸肝膽科評估是否開

立抗病毒藥物；若近二年無檢驗數值，則出現

訊息提醒醫師應確認病人是否具C型肝炎。
本系統由藥學部規劃系統架構，內科部、

胃腸肝膽科、過敏免疫風濕科提供專業諮詢，

資訊室完成程式設計，使系統於111年7月7日順
利上線，預期上線後可有效提醒醫師留意肝炎

病人進行適宜的用藥考量。惟本系統提供之訊

息僅供參考，請醫師務必依據臨床病況再做確

認，進行合宜處置，以確保病人用藥療效與安

全。

藥品引起病毒性肝炎復發
自動查核警示功能

楊子涵、周千瀅、張豫立
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頭頸癌是發生於頭頸部的所有癌症統稱，

依據原發部位主要分成鼻咽癌、口腔癌、口咽

癌、下咽癌以及喉癌五大類，其中口腔癌以每

十萬人口中有14.3人死亡的數據，高居109年十
大癌症死因死亡率統計的第七名，九成以上病

人為男性，且年齡層也有下降的趨勢。頭頸癌

主要的危險因子包含抽菸、飲酒、嚼檳榔以及

病毒感染 [如人類乳突病毒 (human papillomavi-
rus)] 等因素，因初期症狀不明顯，約25%病人
可早期發現，而約60%進展至晚期，甚至15%病

圖1、提醒檢驗肝炎數值之警示螢幕 (門診系統)

圖2、建議轉介胃腸肝膽科之警示螢幕 (住院系統)

Nivolumab用於復發性頭頸癌
陳俊豪

藥 品 新 知
Drug Update
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人轉移至其他器官，嚴重影響生活品質。

頭頸癌屬於鱗狀上皮細胞癌的病人佔90%
以上，依原發部位與嚴重程度不同有多種治療

方式，常見包含手術切除、放射治療與化學治

療，早期頭頸癌病人可選擇單獨手術切除或放

射線治療處理；晚期頭頸癌或復發風險較高的

病人則必須合併手術切除與放射線治療與化學

治療處理。近年來標靶藥物的研究日異月新，

cetuximab (Erbitux®) 可以針對該受體阻斷，抑制
其過度表現而不讓下游的訊號活化導致腫瘤惡

化，目前臺灣健保也已給付cetuximab用於轉移
或復發頭頸癌合併化學藥物的治療。而在2016
年美國食品藥物管理局 (Food and Drug Admin-
istration, FDA) 核准通過nivolumab (Opdivo®) 用
於鉑金治療後的轉移復發型頭頸癌，此藥為一

種免疫檢查點抑制劑 (immune check point in-
hibitors)，腫瘤細胞在與T細胞辨識時，會分泌
PD-L1和PD-L2與T細胞上的受體結合，達到抑
制T細胞的增生和細胞激素生成，使免疫系統遭
到抑制。Nivolumab是一種IgG4 kappa免疫球蛋
白，可與PD-1受體結合後阻斷腫瘤細胞的PD-L1
和PD-L2干擾，並調節PD-1途徑的免疫抑制作
用，因此nivolumab現在也成為頭頸癌病人的另
一治療選擇。

2016年新英格蘭醫學期刊 (The New England 
Journal of Medicine, NEJM) 發表一篇隨機分派、
開放性 (open-label) 的第三期臨床試驗 (Check-
Mate 141)，納入361位18歲以上接受鉑金類化學
藥物治療後的六個月內發生復發或轉移的頭頸

癌病人，以2:1隨機分派至nivolumab組 (3 mg/
kg，每2週一次) 及標準治療組(每週methotrex-
ate 40-60 mg/m2或每週docetaxel 30-40 mg/m2或
cetuximab起始劑量400 mg/m2後，接著給予每
週250 mg/m2)。研究結果顯示nivolumab組 (240
人) 整體存活優於標準治療組 (121人; HR 0.70; 
97.73% CI 0.51-0.96; p=0.01) 並延長整體存活期
中位數2.4個月 (7.5個月; 95% CI 5.5-9.1 vs . 5.1個
月; 95% CI 4.0-6.0)，且nivolumab組一年存活率
相較標準治療組高出19% (36.0%; 95% CI 28.5-
43.4 vs . 16.6%; 95% CI 8.6-26.8)，而治療相關的
grade 3 or 4的不良反應事件減少22% (35.1% vs. 

13.1%)。整體而言，nivolumab與先前治療復發
或轉移的頭頸癌標準療法，其整體存活期與不

良反應皆有顯著改善。

臺灣衛生福利部於 2 0 2 0年 1 1月 1日將
nivolumab用於頭頸部鱗狀細胞癌之適應症納
入健保，給付對象為先前已使用過platinum類
化學治療失敗後疾病惡化復發或轉移性頭頸部

鱗狀細胞癌 (不含鼻咽癌) 之成年病人，且本類
藥品與cetuximab僅能擇一使用，治療失敗時不
可互換。建議劑量為3 mg/kg，每2週一次以連
續靜脈輸注30分鐘，直到疾病惡化或出現無法
接受的毒性為止。在不良反應方面，試驗中常

見 (≥10%) 副作用為疲倦、肌肉骨頭疼痛、咳
嗽、呼吸困難和食慾減退，鹼性磷酸酶 (alkaline 
phosphatase) 增加、澱粉酶 (amylase) 增加、高
血鈣、高血鉀、甲狀腺刺激素 (thyroid stimulat-
ing hormone) 增加。另常被通報的嚴重不良反應 
(≥2%) 為肺炎、呼吸困難、呼吸衰竭、呼吸道
感染及敗血症。對於腎炎及腎功能不全者，如

血清肌酸酐>1.5倍至最多6倍正常值上限 (upper 
limit of normal, ULN)，應先暫停使用；如血清肌
酸酐>6倍ULN，則應永久停用。肝功能異常者
也須依AST或ALT之數值決定是否暫停使用或永
久停用。目前尚無nivolumab用於懷孕婦女或哺
乳相關風險資料，因此建議具生育能力的女性

在治療期間及至最後一劑給藥後至少5個月採取
有效避孕措施，治療期間不得哺乳。

Nivolumab能藉由阻斷PD-1與其配體PD-L1
和PD-L2之間的交互作用達到抑制復發或轉移
性頭頸部鱗狀細胞癌的惡化，且與先前頭頸癌

治療的藥物相比，在存活期與不良反應發生率

都表現略勝一籌。美國國家綜合癌症網路 (Na-
tional Comprehensive Cancer Network, NCCN) 之
治療準則已將nivolumab列於第二線治療，提供
專業醫療人員新的治療選項。

參考資料：
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2022年6月藥物安全警訊
許櫻寶、周千瀅
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表、美國FDA發布藥物安全警訊
日期 摘要 說明

6/1 因 可 能 增

加 死 亡 風

險，FDA撤
回核准淋巴

癌治療用藥

umbral is ib 
(Ukoniq®)。

Umbralisib (Ukoniq®) 屬PI3激酶抑制劑，藉由阻斷傳訊癌細胞繁殖的異常蛋白質
行為，制止癌細胞擴散。美國FDA於2021年2月核准Ukoniq®用於治療復發性或曾

接受至少一種特定類型治療無效的邊緣區淋巴癌 (marginal zone lymphoma, MZL) 
患者，也核准用於復發性或曾接受至少三項先前治療無效的濾泡性淋巴瘤 (fol-
licular lymphoma, FL) 患者。針對UNITY-CLL臨床試驗最新結果持續呈現出使用
umbralisib的病患可能增加死亡風險，美國FDA認為使用umbralisib治療的風險大
於益處，根據上述結論，製造商TG Therapeutics宣布自願下架回收Ukoniq®。國

內尚未取得藥品許可證。

6/30 美國FDA發
布警訊，癌

症 治 療 用

藥duvelisib 
(Copiktra®) 
可能增加死

亡和嚴重副

作用風險，

應 評 估 繼

續使用此藥

的風險與益

處。

Duvelisib (Copiktra®) 屬PI3激酶抑制劑，藉由阻斷導致癌細胞倍增的信號，制止
癌細胞擴散，美國FDA於2018年核准Copiktra®用於治療復發性或曾接受至少兩次

治療但無效的慢性淋巴細胞白血病 (chronic lymphocytic leukemia, CLL) 或小淋巴
細胞淋巴癌 (small lymphocytic lymphoma, SLL) 之成人患者。為評估duvelisib長期
安全性，美國FDA要求廠商提交臨床試驗最後五年的存活情形報告，此項收納
319名復發性或曾接受治療但無效的CLL或SLL患者之第三期隨機開放性臨床試驗 
(DUO)，結果顯示duvelisib相較於單株抗體ofatumumab，有可能增加死亡風險，
且副作用導致的嚴重不良事件發生率、劑量調整和死亡率亦較高，嚴重不良事件

包括感染、腹瀉、腸道和肺部發炎反應、皮膚反應和肝指數上升等。美國FDA將
持續評估duvelisib安全性，並計畫後續召開公開會議討論臨床試驗結果及是否持
續核准使用。美國FDA提醒醫療人員，若有其它可行治療方式，應考慮繼續使用
duvelisib的風險與益處，針對可能增加死亡風險和較高嚴重副作用風險，為服用
duvelisib患者提供諮詢意見。國內尚未取得藥品許可證。

表、碘片用於核子事故時之建議劑量

年齡或族群 每日建議劑量 (按政府指示，依暴露風險調整使用天數)
成年人 130 mg
懷孕或哺乳 65-130 mg
青少年

    體重≥68公斤

    體重<68公斤

130 mg
65 mg

3-12歲 65 mg
<3歲 32.5 mg


