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https://figshare.com/articles/Influenza_virus/6817112

病毒結構

https://figshare.com/articles/Influenza_virus/6817112


流感病毒的基本構造及分型

• 正黏液病毒科(Orthomyxoviridae)

• 基因體含8段(A、B型)或7段(C、D型)單股RNA

• 依NP及M蛋白可分為A型、B型、C型及D型
• A型：人畜共通，會感染人類、哺乳動物與鳥類
• B型：只會感染人類
• C型：感染人類後不造成明顯臨床症狀
• D型：目前僅主要感染牛隻，對人類是否有致病性仍未知

• A型流感又可依外套膜上的HA與NA 2種醣蛋白分為各種分型

• 血球凝集素(Hemagglutinin, HA)，共有18種

• 神經胺酸酶(Neuraminidase, NA)，共有11種



http://www.accessscience.com/search.aspx?rootID=802694

http://www.accessscience.com/search.aspx?rootID=802694


二十世紀歷史上流感的大流行
(Influenza pandemics)

• A 型流感(H1N1)
• 超過1.8萬人死亡



Year Subtype Estimate
Death 

(million)

Origin of gene

NA PA PB1 PB2 NP M NS

1918 H1N1 50~100

1957 H2N2 1~4

1968 H3N2 1

2009 H1N1 ~0.018

Reid et al 2004, SOIA Novel et al 2009, Taubenberger et al 2005, Zimmer and Burke, 2009



抗病毒藥物介紹



De Clercq E. Nat Rev Drug Discov. 2006.

Amantadine
Rimantadine

Zanamivir
Oseltamivir
Peramivir

Ribavirin

Favipiravir

抗病毒藥物



Mechanism of Neuraminidase Inhibitor

N Engl J Med 2005;353:1363-73. 



抗病毒藥物

• M2 protein inhibitor
• Amantadine/Rimantadine

• 抗藥性問題嚴重，目前不適用

• Neuraminidase inhibitor
• Oseltamivir (oral) / zanamivir (INH) / peramivir (IV)

• 流感抗病毒藥物主流

• 抑制病毒表面之神精氨酸酶，阻止複製完成之病毒自宿主細胞內釋出

• 預防疾病、減輕症狀、縮短病程



• RNA polymerase inhibitor
• Favipiravir (Avigan)

• 干擾RNA病毒的複製過程，抑制感染細胞內的病毒基因複製以防止繁殖

• 用於治療新型流感（限於其他抗流感病毒藥物無效）

• 日本藥政許可

• Polymerase Acidic Endonuclease inhibitor
• Baloxavir marboxi (Xofluza)

• 作用於流感病毒複製過程所必需的Cap-snatching mechanism，可抑制
流感病毒的複製增生，亦可阻斷流感病毒的傳播

• 108年藥證許可



流感抗病毒藥劑種類

學名 Oseltamivir Zanamivir Peramivir Favipiravir Baloxavir marboxil

商品名 克流感/易剋
冒

Relenza Rapiacta Avigan Xofluza

包裝 75毫克膠囊 碟型吸入器
x1
4孔間隔之
泡囊x5

點滴用注射袋
300mg

淡黃色膜衣
錠，每錠
200mg

20毫克膜衣錠

使用方式 口服 吸入 注射 口服 口服

對象 >=1個月 >=5歲 >=1個月 成人 >=12歲且體重>=40kg

劑量 75mg BID，
5 days
2-3mg/kg 
BID

2孔 BID，5 
days

成人：300mg
（max 600mg）
兒童：
10mg/kg

1600mg BID，
1 day
600mg BID，
4day

40-80公斤：口服單次
40mg；大於80公斤：口
服單次80mg

腎功能調整劑量 是 否 是 是 否



Baloxavir(Xofluza®)

2018年2月在日本核准上市

• 適用於體重10公斤以上孩童及成人

• 上市後迅速成為日本市佔率第一的流感抗病毒藥劑

2018年10月於美國核准上市

• 適用於12歲以上孩童及成人，發病後48小時內

2019年取得我國藥證

• 適應症

• 1. 治療成人及12歲以上兒童之A型及B型流行性感冒病毒急性感染

• 2. 成人及12歲以上兒童密切接觸流感病人後預防流行性感冒

• 用法用量：

• 40-80公斤成人單次20 mg錠2錠 / 80公斤以上成人單次20mg錠4錠

• 無健保給付
32 

https://www.xofluza.com/hcp/why-xofluza/mechanism-of-action.html



公費流感抗病毒藥劑儲備目的

• 因應全球新型流感大流行之整備需求，疾管署依世界衛生組織及
國內專家建議，採購及儲備流感抗病毒藥劑

• 訂定公費藥劑使用對象，提供醫療使用於感染流感後容易併發重
症的高危險群

• 於高峰期釋出效期最短的藥物，避免造成屆期銷毀之浪費情形



公費流感抗病毒藥劑使用對象

• 「流感併發重症」通報病例(需通報於法定傳染病通報系統)

• 「新型A型流感」通報病例(屬第五類法定傳染病需通報於法定傳染病通報系
統) 註：選填此項者需填寫法傳編號

• 孕婦經評估需及時用藥者(領有國民健康署核發孕婦健康手冊之婦女)

• 未滿5歲及65歲以上之類流感患者

• 確診或疑似罹患流感住院(含急診待床)之病患 註：罹患流感因病況嚴重而需住院治療的病
患，並不包括門診病人，依此條件使用公費藥劑者須備有「住院紀錄」

• 具重大傷病、免疫不全(含使用免疫抑制劑者)或流感高風險慢性疾病之類流
感患者

• 肥胖之類流感患者(BMI>=30)



• 類流感等群聚事件經疾病管制署各區管制中心防疫醫師認定需用藥者 註：選
填此項者需填寫群聚編號

• 新型A型流感極可能/確定病例之密切接觸者(接觸者名冊經傳染病防治醫療
網區正/副指揮官或其授權人員研判需給藥者) 註：選填此項者需填寫所接觸之個案的法傳
編號

• 動物流感發生場所撲殺清場工作人員(接觸者名冊經傳染病防治醫療網區正/
副指揮官或其授權人員研判需給藥者) 註：選填此項者需填寫禽畜場名稱或編號



公費流感抗病毒藥劑擴大使用對象

• 擴大使用期間：流感流行季
• 每年12 月1日至隔年3月31日
• 將視每年疫情狀況調整

• 擴大使用對象
• 有發燒之類流感症狀，且家人/同事/同班同學有類流感發病者

• 經醫師評估符合公費流感病毒藥劑使用對象，無需進行快篩，即可依醫師
專業判斷開立公費藥劑

• 公費藥劑使用對象須為本國籍，倘非本國籍人士，除通報流感併發重症
及新型A型流感等法定傳染病患者外，應有居留證（18歲（含）以下孩
童其父母需一方為本國籍或持有居留證



抗病毒藥物的成效及給予時機



這些試驗主要以輕症的流感病人為主，結論為藥
物可縮短病程，但效果有限，且會增加副作用的
發生。是否用藥預防及治療仍待評估。



隨機分配對照試驗發現，雖然在48小時之後才服藥，
仍可以縮短一般流感病人之病程，減少病毒傳播



統合分析隨機分配試驗中4,328名病人，發現成年流
感病人服用抗病毒藥劑能縮短症狀、降低下呼吸道
感染以及住院風險
1. 平均緩解時間：97.5 hrs / 122.7 hrs
2. 下呼吸道感染：4.9% / 8.7%
3. 住院風險：0.6% / 1.7%



Efficacy of Oseltamivir 



Evidence summary for Oseltamivir

Oseltamivir 降低
1. 62%死亡風險
2. 35%住院風險
3. 20%產生肺炎併發症的風險

https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/352453/9789240040816%20eng.pdf?sequence=1&isAllowed=y



Zanamivir

• Zanamivir(10mg BID for 5 days) inhaled early in the course in 
previously healthy adults and children 5-12 years old shortens the 
times to illness resolution and return to usual activities by 1-3 days.

• In individuals with influenza B illness, zanamivir reduces the medial 
duration of fever by 32% from 53 hours to 36 hours, compared to 
oseltamivir



Evidence summary for Zanamivir

https://apps.who.int/iris/bitstream/handle/10665/352453/9789240040816%20eng.pdf?sequence=1&isAllowed=y

Zanamivir：uncertain
死亡風險、住院風險、重症插管
風險



Peramivir

• 何時考慮使用
• Severe hospitalized patients (ICU with organ failure)

• Poor response to the other NAIs
• Poor GI absorption of oral medication

• Lower respiratory tract infection, difficult to using inhaled anti-viral agents

• Avian flu ( H7N9 influenza)

• 通過衛福部藥證，自費使用

• 公費限新型流感，經轄區指揮官同意使用



Favipiravir

• RNA polymerase inhibitor

• 無藥證，限新型流感通報病例使用，經轄區指揮官同意使用

• 具致畸胎性，孕婦及有懷孕可能的婦人禁止使用



Baloxavir marboxil

• 抑制CAP依存性內切酶來終止病毒mRNA的轉錄

• 跟Oseltamivir比較，緩解流感症狀和退燒的程度，無顯著差異

• 抗病毒能力，Baloxavir在抑制病毒數量或者效率上都比對照組和
Oseltamivir來的顯著

• 病毒本身有I38T/M/F取代變異的特性將會使得Baloxavir對於該
病毒的抑制效果較不佳



Clinical data regarding its efficacy have been 
inconclusive; thus, it is not recommended 
for the treatment of influenza infection

N Engl J Med 2009; 361:1713-1714



Oseltamivir, amantadine, and ribavirin vs. Oseltamivir

➢ Lower nasopharyngeal swab 
polymerase chain reaction at day 3

➢ No clinical endpoint improvements, 
including median duration of 
symptoms and duration of fever

Lancet Infect Dis. 2017;17(12):1255

Combination therapy



Meta-analysis Estimates of Time to Alleviation of 
Influenza Symptoms (TTAS) and Complications

TTAS：zanamivir >75mg oseltamivir >150mg oseltamivir > 
600mg peramivir > 300mg peramivir > baloxavir
Complication： baloxavir > 75mg oseltamivir >150mg 
oseltamivir > 600mg peramivir > 300mg peramivir > zanamivir

JAMA Network Open. 2021;4(8):e2119151. doi:10.1001/jamanetworkopen.2021.19151



Inhaled Zanamivir vs Oral Oseltamivir to Prevent Influenza-
related Hospitalization or Death: A Nationwide Population-
based Quasi-experimental Study 台灣健保資料庫

• 2013–2014, 2014–2015, 2015–2016三個流感季的抗病毒用藥資料與健保資料庫回顧統計
• 依年齡與風險因子配對後，比較診斷48小時內使用oseltamivir或zanamivir病患14天內因

流感住院或死亡的比率

Zanamivir與oseltamivir效果無統計顯著差異

CID 2022:XX (XX XX)



COVID-19 流行期間對流感治療的建議

• COVID-19與流感無法單純以症狀區分

• 即使已確診COVID-19，仍不能排除流感感染的可能性。病患有可能是流感、
COVID-19，或共同感染(co infection)

• 需經檢驗才能分辨COVID-19與流感感染

• 若COVID-19患者有接受類固醇治療又同時有流感病毒感染，可能延長病
毒排出時間

• COVID-19疫情期間，對流感檢驗和治療的建議並未改變



輕症門診病患之治療

• 若非屬重症高風險族群或高傳播族群，以支持性療法為主，大多數人可自行
痊癒而不需使用抗流感病毒藥物。

• 高風險族群建議於症狀出現48小時內盡速給予抗病毒藥物治療。

• 高傳播族群可考慮於症狀出現48小時內給予抗病毒藥物治療。

• 高風險族群建議於症狀出現48 小時內盡速給予抗病毒藥物治療。

• 病程快速進展，出現危險病徵者，建議給予抗病毒藥物治療。

• 無危險徵兆之原本健康兒童，若希望縮短病程，可考慮給予治療。

並非所有輕症病患都需要抗病毒藥物治療



住院/重症病患之治療

• 建議立即給予抗病毒藥物治療。

• 任何因流感住院病患，不論疫苗接種史或發病時間，建議立即給予抗病毒藥
物治療。

• 所有疑似流感住院兒童，均應立即給予抗病毒藥物治療。

住院/重症病患，不需等待確診，不論發病時間，均應立即給予抗病毒藥物治療



預防性投藥

• 發生群聚之人口密集場所(醫療院所、護理之家或長照機構等)，針對密切接
觸者，可根據個別狀況(暴露時間長短、是否屬高風險族群、是否已接種流
感疫苗等因素)，評估投與流感預防性藥物之必要性。

• 為避免藥物濫用與產生抗藥性，一般情形下抗流感藥物不建議用於預防性治
療。若為機構或院內群聚感染、感染動物流感或新型流感、流感高危險群兒
童，可考慮給予預防性用藥10天，使用一半劑量。

並非所有輕症病患都需要抗病毒藥物治療



疫苗



流感疫苗的介紹



流感的預防

• 接種疫苗
• 預防流感最有效的方式

• 暴露後預防藥物
• 特殊高風險族群、群聚事件

• 感染管制措施
• 醫療機構、長期照顧機構、人口密集機構

• 個人衛生
• 咳嗽禮節、手部衛生、戴口罩



現行流感疫苗種類

分類 說明

疫苗株組成 三價(TIV，2A1B)、四價(QIV，2A2B)

製程 雞胚胎蛋培養、細胞培養、重組疫苗

疫苗病毒活性 不活化疫苗(IIV)、活性減毒疫苗(LAIV)

接種方式 肌肉注射、鼻噴劑、皮內注射

其他 高劑量疫苗(HD)、含佐劑疫苗(A)



https://vk.ovg.ox.ac.uk/vk/inactivated-flu-vaccine

Influenza vaccine in 2020-21 in UK



Clin Infect Dis 2014 July 15 



Match and Mismatch 
Between the Vaccine 
and Circulating Strains 
of Influenza B Viruses

Clinical Infectious Diseases® 2014;59(11):1519–24



流感疫苗

• 不活化疫苗

• 四價疫苗

• 6個月以上均接種0.5mL

• 接種劑量與間隔
• 8歲（含）以下首次接種2 劑，且間隔至少4週

• 國小學童集中接種，全面施打1劑，若仍自覺需要，至醫療院所自費接種
第2劑



Disadvantages of egg-based vaccine

Supply of eggs
Egg allergies

Haemagglutinin proteins mutation
H3N2

1. ESMO Open. 2019;4(1):e000481
2. Vaccines. 2018;6(19):E19                

3. NPJ Vaccines.2018;3:44



TIVc/TIVe Phase 3, randomized, placebo-controlled, multicenter 

study (2007-2008) in the US, Finland, and Poland
18-49yrs

TIVc/QIVc Phase 3, randomized, double blind, multicenter 

study (2013-2014) in the United States

18-64 yrs/ 

>65yrs

TIVc/QIVc Phase 3, randomized, double blind, multicenter 

study (2013-2014) in the United States
4-17 yrs

Phase 3, randomized, observer blind, multicenter study (2017-

2019) in EUR, South America, AST, ASIA
2/3-17 yrs

Cell - based influenza vaccine 

Post-marketing study, randomized, observer blind, 
multicenter study (2017-2019)

6m-2 yrs

.
Frey S et al. Clin Infect Dis. 2010;51:997-1004

Bart S et al. Hum Vaccin Immunother. 2016;12(9):2278-2288
Hartvickson R et al. Int J Infect Dis. 2015;41:65-72

. 



2022-2023年流感疫苗選株

• 雞胚胎疫苗
• A/Victoria/2570/2019 (H1N1)pdm09

• A/Darwin/9/2021 (H3N2)

• B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria)

• B/Phuket/3073/2013 (B/Yamagata)

• 細胞培養疫苗
• A/Wisconsin/588/2019 (H1N1)pdm09

• A/Darwin/6/2021 (H3N2)

• B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria)

• B/Phuket/3073/2013 (B/Yamagata)



流感疫苗的有效性



Vaccine Efficacy 效力 / Effectiveness 有效性

Efficacy

(1 - relative risk) x 100

• Relative risk was the ratio of the percentages of vaccine recipients with 
influenza to placebo recipients with influenza(P vaccine/P placebo)

Effectiveness

1 – adjusted odds ratio [aOR] × 100

• The result is acquired under normal circumstances in the real world

Drugs (2019) 79:1337–1348



疫苗株與當季流行病毒株吻合時，流
感疫苗降低疾病的風險只有40-60%



FLU vaccine effectiveness varies by 
type or subtype

在此整合性研究分析中，H3N2：22-42％ ;  
B：42-56% ;  H1N1：56-64%

Vaccine 39 (2021) 1225–1240



流感疫苗的保護效果

• 流感疫苗的保護力因年齡或身體狀況不
同而異，平均約可達30-80%

• 疫苗保護效果亦需視當年疫苗株與實際
流行的病毒株型別是否相符，一般保護
力會隨病毒型別差異加大而降低

Vaccine 39 (2021) 1225–1240



2019–20 Seasonal Influenza Vaccine 
Effectiveness — United States, 

2019-2020年美國流感季流感疫苗效果45%，
接種流感疫苗可降低快5成流感就醫風險。
在6個月以上至17歲族群中保護力最好(>50%)。

MMWR / February 21, 2020 / Vol. 69 / No. 7 



2019-2020年美國流感季流感疫苗效果41%，
接種流感疫苗可降低4成流感住院風險。



2019-2020年美國流感季流感疫苗效果
降低32%流感重症風險。
在18-49歲族群中成效最好。



流感疫苗的政策與展望



公費流感接種對象

• 滿6個月以上至國小入學前幼兒

• 國小、國中、高中、高職、五專一至三年級學生

• 50歲以上成人

• 高風險慢性病、罕見疾病及重大傷病患者

• 孕婦及6個月內嬰兒之父母

• 幼兒園托育人員及托育機構專業人員

• 安養、養護、長期照顧等機構住民及其所屬工作人員

• 醫事及衛生等單位之防疫相關人員

• 禽畜養殖等相關行業工作人員、動物園工作人員及動物防疫人員





近5 年醫事人員流感接種率：66-74%



流感疫苗接種禁忌與注意事項

禁忌症
• 已知對疫苗的成份有過敏者，不予接種
• 過去注射曾經發生嚴重不良反應者，不予接種
注意事項
• 發燒或正患有急性中重度疾病者，宜待病情穩定後再接種
• 出生未滿6個月，因無使用效益及安全性等臨床資料，故不予接種
• 先前接種本疫苗6週內曾發生Guillain-Barré 症候群(GBS多發性神經

炎)者，宜請醫師評估
• 已知對「蛋」之蛋白質有嚴重過敏者，可在門/住診由熟悉處理過敏症

狀之醫事人員提供接種，並於接種後觀察30分鐘，無不適症狀再離開
• 其他經醫師評估不適合接種者，不予接種



立即型過敏

• 發生率：每百萬劑疫苗發生0.65 –1.53次

• 疫苗種類：所有疫苗，包括麻疹-腮腺炎-德國麻疹、B型肝炎、
白喉、破傷風、百日咳、b型嗜血桿菌、小兒麻痺等

• 疫苗提供者需要備有緊急醫療處置措施

• 接種流感疫苗後有極低的可能性發生立即型過敏反應，嚴重可能
導致過敏性休克。為了能在事件發生後立即進行醫療處置，接種
疫苗後應於接種單位或附近稍做休息，並觀察至少30分鐘以上，
待無不適後再離開

Euro Surveill. 2016;21(16):pii=30201.



Historical path of the development of 
influenza vaccine

Vaccines 2017, 5, 18



Non-egg-based Influenza Vaccines 

Vaccines 2017, 5, 18 



Potential steps and technologies to improve 
influenza vaccines

Microorganisms 2020, 8, 1745 



總結

• 高風險族群與高傳播族群建議於症狀出現48小時內盡速給予抗病毒藥
物治療

• 住院/重症病患立即給予抗病毒藥物治療

• 發生群聚之人口密集場所評估給予預防性用藥10天

• 每年接種流感疫苗，是預防流感及其併發症最有效的方式

• 接種流感疫苗能夠降低罹患流感及產生後續併發症的風險

• 接種流感疫苗出現嚴重不良事件的比例極低，建議每年接種流感疫苗




