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案例

王老先生今年70歲，多年來因高血
壓及失眠的問題，持續服用diltiazem及
stilnox中。某日發生心悸被診斷是心房纖
維顫動，於是開始服用warfarin，並定期
監測凝血功能均在正常範圍內。生日當

天，朋友從國外回來，送了二盒人參給

他，在沒有諮詢醫護人員下，每天自行

服用。有一天他手上皮膚有瘀血現象以

及牙齦出血，又沒受到挫傷，因此去看

家庭醫師，經問診得知該病患並沒有改

變warfarin及其它藥物的劑量，也沒有增
加其它藥物或是改變飲食習慣。因此轉

介 到 醫 院 ， 經 抽 血 檢 查 發 現 I N R 
(international normalized ratio)有異常的
升高。

前言
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藥物研發過程中，為了確定它的有

效性和安全性，必須經過重重的研究試驗

，以了解藥物在人體吸收、代謝、分佈、

排泄的情形及藥物與標的之間的相互作用

，進而確定治療劑量。也就是說，藥物必

須在一定的濃度範圍內，才能發揮既定的

療效。因此只要是會影響到以上其中之一

個環節，就會影響藥物在血中的濃度或藥

物臨床的療效。如果某些因素導致藥物血

中濃度太少，將會降低療效，反之，太多

則可能造成毒性。至於影響的因素，在物

質攝取方面則包含西藥本身、食物、維他

命、健康食品，以及中草藥等。由於目前

國內是中西醫醫療體系雙軌並行，因此很

多民眾可能會於某一段期間內，同時求診

中西醫。中草藥亦含有生物活性成份

(bioactive ingredient)，臨床上會與某些標
的結合產生療效；亦會誘導出相同於代謝

西藥的酵素，或是與其競爭相同的代謝酵

素。因此當中西藥共服時，會藉由改變藥

物藥效學(pharmacodynamics)或藥物動力
學(pharmacokinetics)，因而影響到彼此的
療 效 和 安 全 性 ， 尤 其 是 療 效 區 間

(therapeutic window)狹窄的藥物。因此本
文將綜述一般常用中草藥，據報導可能與

西藥產生交互作用的概況。

中西藥交互作用的面面觀
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藥物代謝

口服藥物後，經由小腸吸收，將循

著門靜脈到達肝臟(圖一)，再進入總循環
。肝細胞是主要代謝藥物的器官，另外

還有其它代謝處，例如，小腸、肺、

腎、腦。藥物代謝的機轉主要經由輸送

幫浦(transporter pump)的機制，以及第
一相(phase I)和第二相(phase II)反應所包

含的酵素。大部份的藥物為親脂性，代

謝的作用是將非極性的化合物，轉變為

極性，才不會被腎小管重吸收，因而可

以排泄出去，或是轉化成較小生物活性

的化合物。這套系統原本是人體為了要

排泄有毒性的外來物，反而因此限制了

藥物的生物可利用率(bioavailability)。但
有時候這種生物轉換，會產生更脂溶性

以及更活性的代謝物。

圖一 口服藥物循環作用圖

說明： (上圖)顯示血液的移動，從小腸經肝臟後進入總循環，以及膽汁的移動，從肝臟經膽囊後進入小腸；
(下圖)顯示藥物生物轉化反應的二個階段。

資料來源：參考資料1(中譯)。
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第一相反應，是將外來化學物質生

成具有官能基(-OH, -NH2, -SH)的代謝物
，通常會造成藥物活性的失去，但有時亦

會產生具活性的代謝物。第二相的結合反

應，則是將內生性的分子，共價鍵結在藥

物或其代謝物上，這種高度極性的結合物

，通常變成非活性，以便可以很快的從尿

液或糞便中排泄出去。

在人類負責第一相藥物代謝反應

，最重要的酶是 cytochrome P450s (亦可
稱為CYPs, P450s及CYP450s, 內含可吸收
光450nm的血色素)，富含於肝臟及小腸
中。他們可以代謝很多構造上不相似的受

質，包含外來活性物質和內生性的化合物

，例如類固醇(s teroids)、脂肪酸(fa t ty 
ac ids)、維他命D(vi tamin D)、膽固醇
(cholesterol)、致癌物質(carcinogens)、維
他命A酸 ( r e t i n o i c  a c i d )及含氮鹼基
(nitrogenous organic bases)等。CYPs的受
質大多是親脂性的有機化合物，其中

CYP1, 2, 3最為重要，因為CYP1A2(1代
表第一族，A代表A亞族，2代表第二同功
異構酶)，2C9, 2C19, 2D6, 2E1和3A4代
謝超過90%的已知藥物，其中CYP3A4就
代謝超過50%的所有藥物。當然還有其它
的酶可以催化特殊藥物的代謝，但不具重

要性。

外來活性物質經過CYPs轉換成親水
性後，接著將與內生性的分子，例如葡糖

醛酸化物(glucuronide)，甘油酸(glycine)
，麩胺醯胺 ( g l u t a m i n e )和穀胱甘肽
(glutathione)接合，這個步驟是由第二相

結合酵素所催化，例如尿苷二磷酸葡萄糖

醛酸轉移酶 ( u r i d i n e - d i p h o s p h o -
glucoronosyl-transferases, UGTs)。

至於與藥物代謝有關的輸送幫浦系

統，例如，存在小腸、肝、腎等的P -
glycoprotein (P-gp)。P-gp是一種跨膜蛋
白，在腫瘤細胞中是多藥耐受因子

(multidrug resistance factor)，可以將藥物
排除到細胞外，減少在細胞內的累積。P-
gp不僅存在腫瘤細胞，也存在正常組織
的細胞膜中，可以將外來化學物質轉運排

出體外，例如，小腸細胞頂端刷狀表面

的P-gp，可以把外來化學物質從腸細胞逐
退到腸內腔。輸送幫浦系統除了P-gp外
，還有M R P 1  ( m u l t i d r u g  r e s i s t a n c e 
associated protein)及MRP2輸送者等。

中西藥物交互作用的機轉

當二種藥物一起服用時，將會經由

各種途徑及機轉影響彼此的代謝 (圖二 )
， 如 上 所 述 在 藥 物 動 力 學

(pharmacokinetic)的層面，例如，CYPs
，P-gp或與血中蛋白質的結合(在運輸過
程中，藥物有些會與血中蛋白質結合，一

經結合後，即失去藥效。然而很少的臨床

證據顯示草藥會改變西藥與蛋白質的結合

)。至於藥物藥效學(pharmacodynamics)
方面，吸收後的藥品，經血液循環，運送

至各組織與受體結合後，即產生藥效。草

藥會經由與西藥相同的標的作用，因而增

加或減少西藥的藥效。因此，同時服用的
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兩種藥物，可能會因此影響彼此的安全性

和療效。

在這些因素中，其中的CYPs 扮演一
個很重要的角色。大部份已知藥物產生交

互作用是因改變CYPs的表達或功能，因
而造成代謝途徑的變化。據估計產生藥物

交互作用，56%是第一相反應造成的，其
中86%是CYPs。隨著愈來愈多的病人同
時接受多種療法，因此美國食品與藥品管

理局及歐洲藥品管理局已經推薦製藥公司

，在發展藥物交互作用研究時，使用

CYPs和P-gp來評估可能發生的藥物交互
作用。

當兩種藥物同時是CYPs的受質，而
且可以誘導或抑制CYPs的產生時，就會
產生交互作用，之後造成臨床的後果。兩

種藥物因為CYPs產生交互作用，是因為
對此酶的誘導或抑制。對酶的抑制，通常

是兩種藥物被相同的酶所代謝，因此競爭

此酶的結合位，這會降低對藥物的代謝

，因此血中藥物濃度升高，對那些療效區

間狹窄，因而引出不需要的毒性。對

CYPs的抑制可能是外來性或內生性的物

質，但不必然會被此酶代謝。

對此酶的誘導，通常是活化轉譯或

誘導基因的表達，造成代謝的增加，降低

血中藥物的半生期，減少藥物的反應，因

而導致藥物動力學方面的耐受性。同樣的

會誘導CYPs的藥物，不必然會被此酶所

代謝。一種同功異構酶(isoenzyme)可以

有很多種不同的受質，一種藥物也可能被

多種不同的CYPs所代謝。此外，藥物亦

會因為影響P-gp的活性，而影響到彼此的

安全性與療效。至於第二相結合反應，目

前沒有證據顯示會發生效應在此途徑。

圖二 中西藥發生交互作用的可能機轉

資料來源：參考資料4(中譯)。
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表一 可能發生交互作用的中藥與西藥及交互作用的臨床結果

中藥名(學名)及功能 西藥名及功能 交互作用臨床結果

黃耆(Astragalus membrana-
ceus) 補氣、固表、瀉火

Stanozolol(吡唑睪酮，蛋白同化荷爾蒙) 提高stanozolol藥效

檳榔(Areca catechu) 
瀉氣行水、破脹攻堅

Anti-psychotic agents(抗精神藥) 震顫及僵硬

丁香(Eugenia aromatica)
暖胃、補腎

Anticoagulants/antiplatelets(抗血小板製劑) 增加出血的危險

冬蟲夏草(Cordyceps sinensis)
保肺、已勞嗽

Aminoglycoside(抗生素) 降低amikacin誘導的腎毒性

蒲公英(Taraxacum officinale)
瀉熱毒

Ciprofloxacin(抗生素) 降低ciprofloxacin藥效

丹參(Salvia miltiorrhiza)

補心、生血、去瘀

Warfarin(抗凝血劑) 延長凝血時間

 Steroidal agents(類固醇製劑) 降低血清內皮素及可溶性介素

-2接受器的濃度

當歸(Angelica sinensis)
補血、潤燥、滑腸

Anticoagulants/antiplatelets 增加出血的危險

麻黃(Ephedra sinica)
發汗

Propofol(同Diprivan，麻醉劑) 加速硬腦膜外神經阻斷的消退

Amitriptyline(三苯環庚丙胺，抗憂鬱劑) 低血壓

MAO inhibitors(單胺氧化酶阻礙劑，改善精

神狀況)
增加擬交感活性，造成高血壓

Caffeine(咖啡鹼，強心劑) 加成神經、心血管、精神病藥

物的副作用或毒性

Dexamethasone(迪皮質醇，同Decadron) 增加清除率及減少療效

生薑(Zingiber officinale)
散寒發表、止嘔開痰

Anticoagulants/antiplatelets 增加出血的危險

白果(Ginkgo biloba)
歛肺、去痰

5-Fluorouracil(氟嘧啶二酮，抗腫瘍劑) 減輕5-fluorouracil誘導的副作

用

Warfarin or aspirin 增加凝血時間或抑制血小板功

能

Thiazides(利尿劑) 降低舒張或收縮壓，反常的高

血壓

Fluoxetine(同Prozac，口服抗鬱劑) 減輕性功能障礙

Nifedipine(同Adalat，鈣離子封阻劑) 增加血中nifedipine的濃度

人參(Panax ginseng)
大補元氣、瀉火

Antibiotics (amoxicillin and clavulanic acid) 加速痰中細菌的清除

Anticoagulants/antiplatelets 增加出血的危險
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Antidiabetic agents 增加降血糖藥物的功效

Digoxin(長葉毛地黃苷，強心性配糖體) 增加digoxin的功效

Estrogenic agents(卵胞荷爾蒙) 增加estrogenic agents的功效

Furosemide(弗西邁，同Lasix，利尿劑) 誘導利尿的阻抗性

Phenylzine(苯乙肼，抗鬱作用) 造成狂譟、頭痛、顫抖、失眠

Nifedipine 增加血中Nifedipine濃度

山楂(Crataegus spp.)

瀉滯氣、消積、化瘀、化痰

Antihypertensive agents 增強降壓藥的藥效

Cardiac glycosides(強心配糖體，例如毛地

黃)
減少glycoside使用量及造成潛

在性的毒性

甘草(Glycyrrhiza glabra)
有補有瀉、能表能裏、可升可降

Cardiac glycosides 增加心臟毒性的風險

Topical hydrocortisone(外用副腎荷爾蒙含有

劑，消炎、抗過敏)
增強hydrocortisone的藥效

Cytochrome P450 substrates(細胞色素類) 誘導及抑制C Y P 2 B 6，2 C 9
，及3A4

木瓜(Carica papaya)
和脾、舒筋、斂肺

Coumadin(同Warfarin，抗凝血劑) 造成coumadin用藥過量

芍藥(Paeonia lactiflora)
補血、瀉肝、濇、歛陰

Warfarin 增加出血的危險

Corticosteroids(副腎皮質素) 減少corticosteroids的需要

Estrogenic agents(雌激素製劑) 增加雌二醇的濃度

大黃(Rheum officinale)

大瀉血分濕熱，下有形積滯

Captopril(升壓素轉化酶抑制劑) 與A C E抑制劑有協同作用(降
低血中肌酸酐的濃度)

Antipsychotic agents 減少antipsychotic agents需用

量

Chlorhexidine(同Hibitan，殺菌消毒) 減輕齒齦炎

Nifedipine 增加nifedipine藥效

紅花(Carthamus tinctorius)
行血、潤燥

Anticoagulants/antiplatelets 抗血小板凝集

Lithium(鋰製劑，精神神經安定劑) 反轉lithium造成的神經毒性

青蒿(Artemisia annua)
瀉熱、補勞

Antimalarial agents(抗瘧劑) 青蒿含有抗瘧化合物

薑黃(Curcuma longa)
破血、行氣

Antiplatelets 增加出血的危險

【註】中藥的作用乃依據清朝汪昂所著的「本草備要」一書(目前為國內中醫師執照考指定用書)

表一 (續上頁)
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中西藥交互作用

全球目前被拿來當醫療使用的草藥

超過11,000種，經常被使用的大約有500
種。在東方國家，中西藥常被同時使用

，尤其對慢性病，例如，癌症、免疫失

調、慢性發炎、各種感染，因此可能會與

西藥產生交互作用，其中最常發生的是與

抗凝血/抗血小板之類的藥物。目前在國
內一些網站可以找到中西藥物交互作用的

資訊 (http://tcam.ccmp.gov.tw/meun_8_
search.asp或http://www.chimei.org.tw/
main/right/right01/cmh_department/55500/
DIS/cdrug_interaction.asp)。本文乃依據
美國N a t u r a l  S t a n d a r d  R e s e a r c h 
Collaboration發表的一篇綜合評論，摘要
可能發生交互作用的中西藥(表一)。

表中有些中藥與抗凝血/抗血小板的
西藥，可能會發生潛在性的交互作用，因

而增加出血的危險性，例如：丁香、丹

參、當歸、生薑、白果、人參、芍藥、紅

花、薑黃。某些中藥會降低某些西藥的藥

效，例如：蒲公英(與Ciprofloxacin)、麻
黃 (與 D e x a m e t h a s o n e )、人參 (與
Furosemide)。很多中藥會提高某些西藥
的藥效，例如：黃耆(與Stanozolol)、白
果(與Nifedipine)、人參(與Antidiabetic 
a g e n t s ,  D i g o x i n ) 、 甘 草 ( 與
Hydrocor t i sone)、芍藥 (與Est rogen ic 
agents)、大黃(與Captopril)等，在這種情
況下，可能需要調整劑量。因為以上這些

交互作用的臨床結果，大多來自案例報告

或臨床觀察，所以發生交互作用的機轉

，可能是經由藥物動力學，例如，麻黃可

能會增加dexamethasone的清除率，人參
可以增加nifedipine的血中濃度；或是經
由藥物藥效學，例如人參可以增加西藥降

血糖的功效，但不影響西藥的血中濃度

。有些中藥可以減低西藥所造成的副作用

，例如：冬蟲夏草(與Animoglycoside)、
丹參 (與S t e r o i d a l  a g e n t s )、白果 (與
5-Fluorouracil)、紅花(與Lithium)。也可
能造成其它的不良副作用，例如：麻黃(
與Caffeine)、人參(與Phenylzine)。

除了此篇綜合評論外，還可以在其

它文獻中，找到中西藥交互作用的例子

，例如，五味子(Schisandra sphenanthera)
會增加tacrolimus的生物可用率。白果可
以經由抑制 C Y P 3 A 4的機轉，增加
n i f e d i p i n e的血中濃度。薑黃會降低
talinolol的口服生物可用率。要注意的是
，以上所發生的中西藥交互作用，劑量和

服用期間是必需考量的因素。

結論

由於國內是中西醫醫療體系雙軌並

行，很有可能發生中西藥同時使用的情況

。中藥內的化學成分複雜，含有多種有效

成分，中西藥同時使用，可能產生協同作

用增加療效，或是降低毒副作用 (表一 )
，但必須注意的是，同時服用時彼此之間

可能發生的交互作用。

根據研究報告指出，國內有三成的
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病人一年當中至少有一次看過中醫，看西

醫者則近九成。不管中醫或西醫，看診以

女性佔多數，且以呼吸系統疾病佔最多

，其次為肌肉骨骼系統及結締組織疾病；

而中醫最常使用的方式是內服中藥(約佔
七、八成)，針灸只佔一成多。亦有研究
指出，看診中醫的呼吸道疾患用藥，最常

使用的方劑例如麻杏甘石湯與小青龍湯

，皆含有單味藥麻黃，是有可能與西藥(
表一)產生交互作用；研究中也指出含有
人參的方劑非常多，如半夏瀉心湯、香砂

六君子湯等，也可能與 a s p i r i n及
dipyridamole等產生潛在性的交互作用
。此外中醫有多達128種的方劑中含有單
味藥甘草，也有可能與類固醇製劑產生交

互作用。

所有攝取進入人體的物質，彼此都

有可能產生交互作用。日常的食物也會影

響到藥物第一相及第二相的代謝，但大部

份的影響不大，除非對少數療效區間狹窄

的藥物。例如，葡萄柚汁會抑制CYP3A4
，因而使得需要此酶代謝的藥物在生物體

內的濃度增加；富含酪胺酸(tyramine)的
優格、香腸、香蕉、葡萄乾、味增湯等

，亦會因同時服用單胺氧化酶阻礙劑

(MAO-Inhibitors)，而抑制酪胺酸的代謝
， 致 累 積 在 體 內 ， 促 使 兒 茶 酚 胺

(catecholamine)釋放，使血壓異常升高；
這些在日常生活中是值得注意，並推廣使

民眾知悉的醫學常識。

藥物之間產生交互作用，影響的因

子是多重的。包含基因的多形性 (例如

：代謝酵素功能的個體差異)、年齡(例如
：P-gp的活性會隨著年齡而降低)、營養
狀態、壓力、荷爾蒙、肝病、以及內生性

化合物的影響。

藥物交互作用的結果，都是來自體

外細胞實驗、動物實驗、個案報導以及病

人或健康者的臨床研究，其中後者最具證

據力。大部份已發表的臨床結果，是以個

案報導為主，臨床具有任意分配控制組的

研究則很少，因為這類研究會造成非意料

中的不良副作用，是不符合倫理道德的

。儘管有些個案報導認為某些藥物之間有

交互作用，但正式的交互作用研究結果卻

是否定的(例如：白果與thiazides，個案
報導是造成反常的高血壓，但臨床研究結

果卻是降低血壓)。儘管臨床前的數據很
難引用至人類，但對於療效區間狹窄的藥

物仍舊必須謹慎。目前還有很多重要的藥

物沒有人類交互作用的研究。為了確立交

互作用的臨床重要性，以利於防止及處理

，因此持續的藥物交互作用研究，以及臨

床醫生或藥師的通報是必須的。

多重用藥在臨床上很常見，混雜著

中西醫師開的處方，自行購買的藥物、維

他命、各種草藥以及食物。協同作用將會

造成這些長期藥物劑量的複雜化。尤其是

老年人平均同時服用二到五種的處方用藥

，以及20–50%的病人有多重用藥的問題
，開立處方時，均需注意劑量的調整。

雖然到目前為止，只有少數的中西

藥交互作用具臨床重要性，但對於病人正

在服用抗凝血劑(anticoagulants)、抗憂鬱
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劑 ( a n t i d e p r e s s a n t s )、心血管藥物
(cardiovascular drugs)以及大多數的抗癌
藥物等療效區間狹窄的藥物，必須注意劑

量的調整，以維持藥物的濃度在療效視窗

內，以免一個小小的改變，影響療效，甚

至造成毒性。病人有凝血異常、等待手術

或是正在服用抗凝血劑，則需給予特殊衛

教，將那些可能發生交互作用的中藥、食

物或營養補充品，作適當的處理，包括囑

咐停服或是作好出血時間的監測，才能提

供病人更安全的用藥及更好的療效。
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