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滨药物别名福达华 Fludara 英文名称fludarabine phosphate 类别

其他抗肿瘤药及辅助治疗药性状本药为白色冻干粉剂。制剂

冻干粉剂：50mg/瓶。分子式成分磷酸氟达拉滨的化学名称

为9－β－D－阿拉伯酸－呋喃糖－2－氟腺嘌呤－5－磷酸盐

。分子式为C10H13FN5O7P，分子量为365.2。药理毒理磷酸

氟达拉滨为抗病毒药阿糖腺苷的氟化核苷酸类似物，9－β

－D－阿拉伯酸－呋喃基腺嘌呤（ara－A），可相对地反抗腺

嘌呤脱氨基酶的脱氨基作用。 磷酸氟达拉滨在体内被快速地

去磷酸化成为2F－ara－A，后者可以被细胞摄取，然后被细

胞内的脱氧胞苷激酶磷酸化后成为有活性的三磷酸盐2F－ara

－ATP。该代谢产物可以通过抑制核糖核酸还原酶、DNA聚

合酶α、delta和gt.，DNA引物酶和DNA连接酶的活性从而抑

制DNA的合成。此外还可以部分抑制RNA聚合酶Ⅱ的活性从

而减少蛋白的合成。 2F－ara－ATP作用机理的某些方面还不

清楚，估计主要是通过影响DNA、RNA和蛋白质的合成而抑

制细胞生长，其中抑制DNA的合成是其主要作用。另外，体

外研究显示，慢性淋巴细胞白血病（CLL）的淋巴细胞用2F

－ara－A处理后，出现广泛的DNA片段化和细胞凋亡。适应

症B细胞性慢性淋巴细胞白血病（CLL），患者在经至少一个

疗程含标准烷化剂类化疗方案治疗后或在治疗期间，病情没

有改善或持续进展者。不良反应基于静脉内使用磷酸氟达拉

滨的经验，最常见的不良反应包括骨髓抑制（白细胞减少、

血小板减少和贫血）、发热、寒战和包括肺炎的感染。其它



经常报告的不良反应是水肿、不适、倦怠、虚弱、四周神经

病变、视力障碍、食欲不振、恶心、呕吐、腹泻、胃炎和皮

肤红斑。磷酸氟达拉滨治疗的患者中有出现严重的机会性感

染。已经有引起死亡的严重不良反应的报导。 最常报告的不

良反应和与药物明显相关的不良反应已经按人体系统分类列

出如下。这些不良反应的发生频率（常见≥1%，不常见lt.1%

）依据临床试验资料，而没有考虑与磷酸氟达拉滨的因果关

系。罕见的不良反应（&lt.0.1%）的发现主要来自上市后的经

验。 全身症状 发热、寒战、感染、不适、虚弱和倦怠等症状

常有报告。 血液和淋巴系统 在应用磷酸氟达拉滨治疗的大多

数病例中都有血液学改变(白细胞减少、血小板减少和贫血)

的报告。骨髓抑制可能是严重和有累积效应的。磷酸氟达拉

滨对减少T淋巴细胞数目长时间的影响可以导致机会感染危险

性的增加，包括那些潜伏病毒的活化，如进行性多灶性脑白

质病。 在接受磷酸氟达拉滨治疗的患者中少见有临床显著的

自身免疫疾病表现。 代谢与营养异常 在接受磷酸氟达拉滨治

疗的患者中有报告肿瘤溶解综合征，这一合并症可包括高尿

酸血症、高磷酸血症、低钙血症、代谢性酸中毒、高钾血症

、血尿、尿酸结晶尿和肾衰。胁腹疼痛和血尿可以是该综合

征的首发症状。 水肿常有报告。 肝酶和胰腺相关酶的改变少

见。 神经系统 昏迷和焦虑不安罕见，精神混乱少见，四周神

经病常见。 非凡感觉 常有报告视觉障碍。罕见病例中会出现

视神经炎、视神经病变和失明。 呼吸系统 在磷酸氟达拉滨治

疗时，常见肺炎发生。伴有呼吸困难和咳嗽的肺对磷酸氟达

拉滨高敏反应（肺浸润、肺炎和肺间质纤维化）少见。 消化

系统 胃肠异常，如恶心、呕吐、食欲不振、腹泻和胃炎常见



。有报告用磷酸氟达拉滨治疗的患者，主要是与血小板减少

相关的消化道出血。 心血管系统 在磷酸氟达拉滨治疗的病例

中，罕见有心衰和心律失常发生的病例报导。 泌尿生殖系统 

在磷酸氟达拉滨治疗的病例中，罕见有出血性膀胱炎的报告

。 皮肤及其附属物 在磷酸氟达拉滨治疗中，皮肤红斑常有报

告。 在罕见的病例中，有Stevens－Johnson综合征或毒性表皮

坏死（Lyells综合征）发生的报导。 相互作用在临床研究中，

磷酸氟达拉滨合用喷司他丁（脱氧柯福霉素）治疗难治性慢

性淋巴细胞白血病（CLL）时，出现了高发的不可接受的致

命性的肺毒性。因此，不推荐使用磷酸氟达拉滨时合用喷司

他丁。 磷酸氟达拉滨的治疗效果会被双嘧达莫及其他腺苷吸

收抑制剂所减弱。用法用量成人 磷酸氟达拉滨应在有丰富抗

肿瘤治疗经验的医生的监督下使用。 强烈推荐磷酸氟达拉滨

只能用于静脉注射。尽管还没有静脉旁注射引起严重局部不

良反应的病例报导，但是必须避免静脉四周无目的地用药。 

推荐的剂量是25 mg/m2磷酸氟达拉滨，每28天连续静脉用药5

天，每个小瓶装有2 mL注射用水，每mL配制溶液中应含有25

mg磷酸氟达拉滨。 抽取相应剂量（计算依据患者体表面积）

于注射器内，假如是静脉内快速团注，需再用10 mL 0.9％生

理盐水稀释。或者，抽取到注射器内的所需剂量也可以用100

mL 0.9％生理盐水稀释后滴注，滴注时间应超过30分钟左右。

治疗持续的时间取决于治疗的效果及对药物的耐受性。 

对CLL患者，磷酸氟达拉滨应一直用到取得最佳治疗效果（

完全或部分缓解，通常需6个疗程）后，方可停用。 肾功能

不全 对肾功能不全患者的剂量应作相应的调整。肌酐清除率

为30－70 mL/分时剂量应减少达50%，且要严密检测血液学改



变以评价药物的毒性。假如肌酐清除率小于30 mL/分。应禁

用磷酸氟达拉滨治疗。 用药过量高剂量的磷酸氟达拉滨与不

可逆的中枢神经系统的毒性有关，表现为迟发的失明、昏迷

和死亡。高剂量磷酸氟达拉滨还与骨髓抑制造成的严重的血

小板减少和粒细胞减少有关。 还没有已知的磷酸氟达拉滨过

量的特效拮抗剂，过量的治疗主要包括停用药物和支持治疗

。 用药须知：操作和销毁 磷酸氟达拉滨不应由怀孕的医务人

员操作。 应遵守正确的操作和销毁规程。应根据用于细胞毒

药品的指导原则考虑其操作和销毁。任何溢出或废弃的物质

可以通过焚化销毁。 对于静脉内使用制剂的非凡说明 磷酸氟

达拉滨应在无菌条件下加入灭菌注射用水制备。当加入2 mL

灭菌注射用水制备时，固体粉末应很快完全溶解。每毫升最

终溶液将含有25 mg磷酸氟达拉滨、25 mg甘露醇和调整pH值

至7.7的氢氧化钠。最终产品的pH值范围为7.2-8.2。在临床研

究中，曾用100 mL或125 mL 5％葡萄糖注射液或0.9％生理盐

水稀释该产品。 操作和制备磷酸氟达拉滨注射液时应小心。

推荐使用乳胶手套和防护眼镜以防止因小瓶破损或其他偶然

的溢出而引起的药物接触。假如该溶液接触到皮肤或粘膜，

应该用水和肥皂彻底清洗该部位。假如接触到眼睛，应该用

大量的水彻底清洗。要避免因吸入引起的药物接触。注重事

项禁用于对磷酸氟达拉滨及其所含其它成分过敏的患者，肌

酐清除率小于30 mL/分的肾功能不全患者和失代偿性溶血性

贫血的患者。 神经毒性 在急性白血病患者的剂量范围研究中

应用高剂量的磷酸氟达拉滨，发现磷酸氟达拉滨与严重的神

经毒性作用相关，包括失明、昏迷和死亡。静脉内应用约4倍

于CLL推荐治疗剂量的磷酸氟达拉滨(96 mg/m2/天，5～7天)



后，36%的患者出现了严重的中枢神经系统毒性。而在应

用CLL推荐治疗剂量范围内的磷酸氟达拉滨的患者中，严重

的中枢神经系统症状（昏迷和焦虑不安）罕见或（精神混乱

）少见。应该严密观察患者的神经系统不良反应的体征。 虽

然长期使用磷酸氟达拉滨对中枢神经系统的影响还不清楚。

但是在一些相当长治疗时间的研究中（使用时间长达26个疗

程），患者仍能够耐受推荐的治疗剂量。 健康状况差 对于健

康状况差的患者，应更加谨慎地使用磷酸氟达拉滨，并且在

治疗前应认真权衡利弊。尤其是对那些严重骨髓功能障碍（

血小板减少、贫血、和或粒细胞减少）、免疫缺陷或有机会

性感染病史的患者。 肝功能不全 目前还没有在肝功能不全的

患者中应用磷酸氟达拉滨的资料。对于这一类患者，假如认

为预计的获益大于任何潜在的危险，应当谨慎地应用磷酸氟

达拉滨。 骨髓抑制 严重的骨髓抑制，主要是贫血、血小板减

少和中性粒细胞减少，在磷酸氟达拉滨治疗的病例中已经有

报导。在实体瘤患者的Ⅰ期临床研究中发现，粒细胞数目降

到最低的中位时间是13天（范围是3－25天），血小板是16天

（范围是2－32天）。大多数患者的基础造血功能有损伤，可

能是基础疾病的原因或是以前用骨髓抑制药物的结果。可以

看到骨髓抑制的累积效应。虽然化疗药物引起的骨髓抑制往

往是可逆的，应用磷酸氟达拉滨时仍需要严密的血液学监测

。 磷酸氟达拉滨是一种有潜在的明显的毒性副作用的有效的

抗肿瘤药物，应严密监测接受治疗的患者的血液系统和非血

液系统毒性体征。定期监测外周血细胞计数可以提示贫血、

粒细胞减少和血小板减少的发生。 血液制品的输注 磷酸氟达

拉滨治疗的患者在输注未经照射处理的全血后已经发现有与



输血相关的移植物抗宿主病（GVHD）的出现。有报告这种

病的死亡率非常高。因此正在接受或已经接受磷酸氟达拉滨

治疗的患者在需要输血时应该只接受照射处理过的血液。 皮

肤癌 有报导，一些患者在接受磷酸氟达拉滨治疗期间或治疗

后，以前的皮肤癌病变出现可逆性的恶化或骤然爆发。 肿瘤

溶解综合征 有报导，大量肿瘤负荷的患者在接受磷酸氟达拉

滨治疗时出现肿瘤溶解综合征。因为磷酸氟达拉滨可以在治

疗的第1周就诱发这种综合征发生，所以对这些综合征的高危

人群应及早做好预防措施。 自身免疫现象 有报告，不论以前

有无自身免疫疾病的基础或先前Coombs实验的结果，在磷酸

氟达拉滨治疗期间或治疗后，有时会出现致命的自身免疫现

象（如自身免疫性溶血性贫血、自身免疫性血小板减少、血

小板减少性紫癜、天疱疮、Evans综合征）。大多数溶血性贫

血的患者在再次接受磷酸氟达拉滨治疗后出现症状的反复。 

接受磷酸氟达拉滨治疗的患者应该严密监测自身免疫性溶血

性贫血的体征（与溶血和Coombs实验阳性相关连的血红蛋白

的降低）。建议溶血的患者中断磷酸氟达拉滨的治疗。输血

（照射后，见上）和应用肾上腺皮质激素制剂是治疗自身免

疫性溶血性贫血的最常用方法。 肾功能减低 血浆中主要代谢

产物2F－ara－A的机体总清除率与肌酐清除率相关，提示肾

脏排泄对此化合物的重要性。肾功能减低的患者的总暴露量

（2F－ara－A的AUC）升高。对于肾功能不全的患者只有较

少的临床资料（肌酐清除率小于70 mL/分）。 因此，假如怀

疑有肾功能不全，或是年龄大于70岁的患者均应该测定肌酐

清除率。假如肌酐清除率在30－70 mL/分之间，药物的剂量

应该减半而且要严密监测血液学改变以评价药物毒性，假如



肌酐清除率小于30 mL/分应禁用磷酸氟达拉滨治疗。 避孕 有

生育功能的女性或男性在接受治疗期间或治疗后的6个月以内

必须采取避孕措施。 接种疫苗 在接受磷酸氟达拉滨治疗期间

或治疗后，应该避免接种活疫苗。 100Test 下载频道开通，各

类考试题目直接下载。详细请访问 www.100test.com 


