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阿兹夫定片说明书 

请仔细阅读说明书并在医师指导下使用 

警示语：服用本品后可能会产生中性粒细胞绝对值降低、总胆红素升高、谷草

转氨酶升高、血糖升高的现象。 

【药品名称】 

通用名称：阿兹夫定片 

商品名称： 

英文名称：Azvudine Tablets 

汉语拼音：Azifuding Pian 

【成份】 

本品主要成份为阿兹夫定。 

化学名称：1-(4-叠氮-2-脱氧-2-氟-β-D-呋喃核糖基)胞嘧啶 

化学结构式： 

 

分子式：C9H11FN6O4 

分子量：286.22 

【性状】 

本品为白色或类白色片。 

【适应症】 

与核苷逆转录酶抑制剂及非核苷逆转录酶抑制剂联用，用于治疗高病毒载

量（HIV-1 RNA≥100000 copies/ml）的成年 HIV-1 感染患者。 

【规格】 

（1）1mg （2）3mg 

【用法用量】 
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HIV-1 感染患者的初始治疗应由有治疗 HIV 感染经验的医师进行。 

为确保给药剂量，片剂应整片吞服，不可碾碎。本品推荐剂量为成年患者

每次 3mg，每日 1 次，于睡前空腹口服。 

【不良反应】 

本说明书描述了在临床试验中观察到的判断为可能由阿兹夫定片引起的不

良反应的发生率。由于各临床试验开展条件不同，因此不同试验中的不良反应

发生率无法相互进行比较，也可能不能反映临床实践中的实际发生率。 

在本品的 I、II 期临床开发项目中一共有 295 名受试者（244 名 HIV 感染受

试者和 51 名健康受试者）至少接受了 1 个剂量的阿兹夫定治疗或给药。研究结

果提示，阿兹夫定片在 HIV感染者中 1mg~5mg单次给药是安全耐受的，出现的

不良反应均为轻度，主要表现为发热、头晕、恶心、腹泻等，且均为目前已上

市同类抗 HIV 药物已报道的不良反应，经过药物对症治疗或不经治疗均能恢复

正常。本品安全性数据主要来自于一项在未接受过抗 HIV 病毒治疗的感染者中

进行的关键性 II 期临床研究，对比阿兹夫定 2mg、3mg、4mg 每日一次与拉米

夫定（3TC），四者分别联合固定剂量富马酸替诺福韦二吡呋酯（TDF）+依非

韦伦（EFV）疗法。给药 48 周期间，发生的不良反应均为已上市抗 HIV 药物常

见不良反应，主要为头晕、丙氨酸氨基转移酶升高、γ-谷氨酰转移酶升高、天

门冬氨酸氨基转移酶升高，严重程度主要为 1~2 级，阿兹夫定各组间不良反应

发生率与对照组 3TC 相近。 

在与研究药物相关的不良事件中，按首选术语水平分类，阿兹夫定 2mg 组、

阿兹夫定 3mg 组、阿兹夫定 4mg 组、3TC 组中发生率最高的不良反应均为头晕

（38.1%、59.5%、51.2%、53.5%），其他常见的不良反应为丙氨酸氨基转移酶

升高（35.7%、23.8%、41.9%、25.6%）、γ-谷氨酰转移酶升高（14.3%、11.9%、

32.6%、9.3%）、天门冬氨酸氨基转移酶升高（16.7%、11.9%、20.9%、14.0%）、

血尿酸升高（14.3%、11.9%、16.3%、14.0%）。阿兹夫定三个剂量组中阿兹夫

定 3mg 组头晕的不良反应发生率略高于 3TC 组，其他常见不良反应发生率略低

于 3TC 组或与之相近。各组间不良反应发生率相近，没有明显差异。整个研究

中无与阿兹夫定相关的 SAE，无死亡病例。发生率≥5%的不良反应按系统器官
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分类（SOC）和首选术语（PT）汇总见表。 

表 1 发生率≥5%不良反应按照系统器官分类（SOC）和首选术语（PT）汇总 

系统器官分类(SOC)  

首选术语(PT) 

2mg（N=42） 

n（%） 

3mg（N=43） 

n（%） 

4mg（N=42） 

n（%） 

3TC（N=43） 

n（%） 

各类检查 27(64.3) 27(64.3) 34(79.1) 27(62.8) 

丙氨酸氨基转移酶升高 15(35.7) 10(23.8) 18(41.9) 11(25.6) 

γ-谷氨酰转移酶升高 6(14.3) 5(11.9) 14(32.6) 4(9.3) 

天门冬氨酸氨基转移酶升高 7(16.7) 5(11.9) 9(20.9) 6(14.0) 

血尿酸升高 6(14.3) 5(11.9) 7(16.3) 6(14.0) 

血磷降低 7(16.7) 4(9.5) 5(11.6) 6(14.0) 

血乳酸升高 8(19.0) 3(7.1) 7(16.3) 4(9.3) 

低密度脂蛋白升高 5(11.9) 4(9.5) 3(7.0) 3(7.0) 

血胆固醇升高 3(7.1) 4(9.5) 3(7.0) 2(4.7) 

血甘油三酯升高 5(11.9) 2(4.8) 3(7.0) 2(4.7) 

血肌酸磷酸激酶 MB 升高 1(2.4) 4(9.5) 2(4.7) 1(2.3) 

血碱性磷酸酶升高 0(0) 5(11.9) 3(7.0) 0(0) 

血葡萄糖升高 2(4.8) 0(0) 2(4.7) 3(7.0) 

淀粉酶升高 0(0) 0(0) 2(4.7) 3(7.0) 

血钾降低 0(0) 3(7.1) 0(0) 2(4.7) 

各类神经系统疾病 17(40.5) 26(61.9) 22(51.2) 24(55.8) 

头晕 16(38.1) 25(59.5) 22(51.2) 23(53.5) 

头痛 4(9.5) 0(0) 2(4.7) 3(7.0) 

胃肠系统疾病 8(19.0) 11(26.2) 7(16.3) 6(14.0) 

恶心 4(9.5) 4(9.5) 3(7.0) 3(7.0) 

腹泻 4(9.5) 1(2.4) 1(2.3) 1(2.3) 

呕吐 0(0) 5(11.9) 2(4.7) 0(0) 

皮肤及皮下组织类疾病 8(19.0) 9(21.4) 4(9.3) 10(23.3) 

皮疹 5(11.9) 2(4.8) 0(0) 1(2.3) 

药疹 1(2.4) 4(9.5) 1(2.3) 2(4.7) 

全身性疾病及给药部位各种反应 8(19.0) 5(11.9) 6(14.0) 6(14.0) 

发热 4(9.5) 3(7.1) 1(2.3) 4(9.3) 

乏力 4(9.5) 1(2.4) 5(11.6) 2(4.7) 

精神病类 5(11.9) 5(11.9) 7(16.3) 4(9.3) 

异常做梦 1(2.4) 2(4.8) 4(9.3) 3(7.0) 

失眠 1(2.4) 3(7.1) 0(0) 2(4.7) 

感染及侵染类疾病 5(11.9) 5(11.9) 5(11.6) 4(9.3) 

鼻咽炎 5(11.9) 3(7.1) 2(4.7) 3(7.0) 

呼吸系统、胸及纵隔疾病 1(2.4) 6(14.3) 2(4.7) 4(9.3) 

耳及迷路类疾病 2(4.8) 1(2.4) 1(2.3) 3(7.0) 

眩晕 1(2.4) 0(0) 0(0) 3(7.0) 

 

神经系统疾病：本品关键性 II期临床研究中，推荐剂量（30mg）水平有 25

例（59.5%）患者发生头晕，研究中个别受试者出现头痛、困倦、嗜睡、记忆受
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损等不良反应，主要表现为 1~2级，仅 1例 3级头晕不良反应，未发生 4级神经

系统不良反应。 

肝功能异常：本品关键性 II 期临床研究中，服用阿兹夫定后出现可能兼有

肝异常的不良反应，推荐剂量（30mg）水平有 10 例（23.8%）患者发生丙氨酸

氨基转移酶升高、5 例（11.9%）患者发生 γ-谷氨酰转移酶升高、5 例（11.9%）

患者发生天门冬氨酸氨基转移酶升高。肝功能异常不良反应主要为 1~2级，仅 1

例 3 级肝功能异常不良反应，未发生 4 级肝功能异常不良反应。 

肾功能异常：在临床研究中，个别受试者出现血尿酸升高、血磷降低、血

钾降低、血钠升高、钙离子减少、尿蛋白检出、蛋白尿、夜尿症等肾脏系统相

关不良反应，主要表现为 1~2 级，仅 1 例 3 级不良反应（血磷降低），未发生 4

级肾功能异常不良反应。 

胃肠系统疾病：在临床研究中，服用阿兹夫定后个别受试者发生恶心、呕

吐、腹泻、腹胀、腹部不适、腹痛、排便频率增加、消化不良等胃肠系统不良

反应，均为 1~2 级，未发生 3、4 级胃肠系统疾病不良反应。 

血液学参数异常：在临床研究中，服用阿兹夫定后，极个别受试者出现白

细胞计数降低、中性粒细胞计数降低、血小板计数降低、淋巴细胞计数降低等

不良反应，均为 1~2 级，未发生 3、4 级血液学参数异常不良反应。 

血乳酸升高：在 II 期临床研究中，个别受试者血乳酸升高，均为 1 级，提

示阿兹夫定可能有潜在的轻度血乳酸升高风险。 

【禁忌】 

对阿兹夫定或制剂中其他任何成份过敏者禁用。 

【注意事项】 

1、不应单独使用本品进行抗 HIV 的治疗。 

2、接受本品或任何其他抗逆转录酶治疗的患者可能会继续发生机会性感染

和其他 HIV 感染并发症，因此，应由有治疗相关疾病经验的医师对患者进行密

切临床观察。对于CD4+T细胞计数＜200个/μL的患者，多并发严重的机会性感

染，可能大量应用不同机制类别的抗感染药物，但目前本品与抗感染类药物的

药物相互作用研究尚不充分，此类患者建议慎用。 
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3、目前的抗逆转录病毒治疗，包括本品，未获得证明能够预防HIV经性接

触或血源污染传播的危险。应继续给予适当的预防。 

4、患有如下疾病的患者应慎用本品，建议在临床医师指导下使用： 

肝功能损伤患者： 

尚未在肝功能损伤患者中对阿兹夫定进行研究。临床研究时排除了肝功能

检查异常（谷丙转氨酶和/或谷草转氨酶超过正常值上限 3 倍，或总胆红素超过

正常值上限的 2 倍）的患者。中重度肝功能损伤患者应慎用阿兹夫定治疗。 

肾功能损伤患者： 

尚未在肾功能损伤患者或进行血液透析的患者中研究阿兹夫定。临床研究

排除了肾功能不全（肾小球滤过率<70ml/min，或肌酐超过正常值上限）的患者，

中重度肾功能损伤患者应慎用阿兹夫定治疗。 

胰腺炎： 

同类产品曾报告发生过胰腺炎，但尚未明确这些病例是因抗反转录病毒治

疗的缘故，还是由于潜在的 HIV 疾病所致。曾患有胰腺炎的患者应慎用阿兹夫

定治疗。 

合并病毒性肝炎： 

目前本品尚未对 HIV 合并 HBV 或 HCV 感染的患者进行研究。同类产品研

究提示，在有慢性乙型肝炎或丙型肝炎合并感染并使用联合抗反转录病毒治疗

的患者中，发生严重的和可能致死性的肝脏不良事件的危险性升高。如果乙型

肝炎或丙型肝炎的患者合并使用抗反转录病毒治疗，应查阅这些药品的相关产

品信息。同时应考虑定期检查肝功能和监测 HBV 复制的标志物，避免用药变化

可能导致的肝炎急剧恶化。 

其他： 

临床研究中，对患有严重机会性感染或机会性肿瘤、较严重慢性病、代谢

性疾病（如糖尿病）、神经及精神疾病等患者进行了排除，尚无相关人群使用阿

兹夫定的安全性结果，此类患者临床中应谨慎使用，以免病情加重。 

5、对驾车和机械操作能力的影响：目前尚未研究阿兹夫定对驾车和机械操

作能力的影响 
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【孕妇及哺乳期妇女用药】 

尚未进行本品对孕妇及哺乳期妇女用药的研究。 

【儿童用药】 

尚未进行本品对儿童用药的研究。 

【老年用药】 

尚未进行本品对老年患者用药的研究。 

【药物相互作用】 

本品与富马酸替诺福韦二吡呋酯片（TDF）联合用药，TDF 稳态下 Cmax 和

AUC 分别降低 18%、6%，无显著影响，无需调整 TDF 的用量；阿兹夫定稳态

下 Cmax 为单独给药的 90%，AUC 为单独给药的 286%显著增加阿兹夫定的体内

暴露程度，结合 II 期临床试验数据，阿兹夫定片的给药剂量不影响临床疗效。 

本品与依非韦仑片（EFV）联合用药，阿兹夫定稳态下 Cmax、AUC 分别为

单独给药的 177%、189%，EFV 显著提高阿兹夫定在体内的暴露程度，结合 II

期临床试验数据，阿兹夫定片的给药剂量不影响临床疗效。因临床试验样本较

少，无法判断阿兹夫定对依非韦仑的药代动力学影响。 

【药物过量】 

目前对此尚无相关的研究，如果发生了药物过量，要对患者进行监护，并

按要求给予常规的支持性治疗。 

【临床试验】 

阿兹夫定关键性 II期临床研究中，采用阿兹夫定 2/3/4mg+EFV+TDF或 3TC 

300mg+EFV+TDF 对 172 例未接受过抗 HIV 病毒治疗且基线 HIV-1 RNA 水平

≥1000copies/ml 的 HIV-1 感染者进行了 48 周的治疗，各个试验组的受试者于睡

前空腹口服药物，每日一次，所有受试者自我报告阿兹夫定用药依从性均在

90%~120%范围内。主要终点指标为治疗 48 周后 HIV-1 RNA＜50copies/ml 的受

试者比例，符合方案集（PPS）阿兹夫定 2mg 组、阿兹夫定 3mg 组、阿兹夫定

4mg 组和 3TC 组结果分别为 97.2%、100%、100%和 97.5%。经卡方分析各组之

间无显著统计学差异（P>0.05），各个治疗组均体现出快速良好的病毒学抑制效
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果，但在 Cox 回归模型中，阿兹夫定 3mg 组相比对照 3TC 组在达到终点事件

（HIV-1 RNA＜50copies/ml)的趋势更高。同时，对治疗后 HIV-1 RNA＜

50copies/ml 的受试者比例进行历时性分析，治疗 12、24 周时，HIV-1 RNA<50 

copies/ml受试者百分率阿兹夫定 3mg略高于阿兹夫定 2mg组、阿兹夫定 4mg组

和 3TC 组，且阿兹夫定 2mg 组与阿兹夫定 3mg 组比较差异有统计学意义

（P<0.05）。阿兹夫定三个剂量组中阿兹夫定 3mg 组的 HIV-1 RNA 下降速度较

其他组相对较快。 

 

图1 治疗后 HIV-1 RNA<50copies/ml 的受试者百分比历时性(PPS) 

三个次要疗效评价指标为治疗前后 HIV-1 RNA 对数值的变化、治疗前后

HIV-1 RNA水平较基线下降≥1 log10的受试者数量及治疗前后 CD4+T 细胞计数的

变化。各组受试者接受治疗后，HIV-1 RNA迅速降低，大部分受试者在 4~12 周

HIV-1 RNA 下降 1.5~3 log10 copies/ml，并保持在此水平直至 48 周。治疗 48 周

后，PPS集阿兹夫定 2mg组、阿兹夫定 3mg组、阿兹夫定 4mg组和 3TC组 HIV-

1 RNA log10 copies/ml 变 化 值 分 别 为-3.476±0.4693、-3.215±0.4525、-

3.188±0.5709和-3.312±0.4051 log10 copies/ml，各组下降值均无明显差异。PPS集

疗效指标 HIV-1 RNA 下降≥1 log10 copies/ml 受试者百分率，阿兹夫定 2mg 组、

阿兹夫定 3mg 组、阿兹夫定 4mg 组和 3TC 组均为 100%。PPS 集阿兹夫定 2mg

组、阿兹夫定 3mg 组、阿兹夫定 4mg 组和 3TC 组 CD4+T 细胞计数变化值分别

为 149.721±100.9320、117.676±113.7592、130.460±115.2048和 142.163±110.2142

个/μL，各组升高值相当。 
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图2 HIV-1 RNA对数值(log10 copies/ml)与基线变化值(后-前)历时性(PPS) 

(Mean±SD) 

综上所述，阿兹夫定联合 TDF和 EFV组合治疗未接受过抗 HIV-1感染者 48

周，可以显著抑制 HIV-1 的复制，HIV-1 RNA 显著下降，治疗效果与目前推荐

的一线治疗方案 3TC+TDF+EFV 相当，且阿兹夫定 3mg 组体现了较快的 HIV-1 

RNA下降速度。可以看出，阿兹夫定 3mg组与 3TC组相比具有较快的病毒学应

答速度趋势，数据支持临床使用 3mg 剂量。 

【药理毒理】 

药理作用 

阿兹夫定为人工合成的核苷类似物，可在细胞内磷酸化，成为有活性的 5’- 

三磷酸盐代谢物（阿兹夫定三磷酸盐）。阿兹夫定三磷酸盐能抑制重组HIV逆转

录酶活性，导致病毒 DNA链合成中止。 

抗病毒活性 

采用 3 类 HIV-1 病毒株(实验株、临床分离株、耐药株)和 3 类 4 种细胞（人

T 淋巴细胞传代株 C8166 和 MT-4(p)、HIV-1 慢性感染人 T 淋巴细胞株 H9/HIV-

1IIIB、人外周血单个核细胞）评估阿兹夫定的体外抗 HIV 活性，结果显示阿兹

夫定具有体外抗 HIV-1 活性。 

毒理研究  

遗传毒性 
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阿兹夫定Ames试验、体外中国仓鼠肺细胞染色体畸变试验和小鼠体内骨髓

细胞微核试验结果均为阳性。 

生殖毒性 

大鼠生育力与早期胚胎发育毒性试验中，经口给予阿兹夫定 0.5、1.5、5.0 

mg/kg/天，5.0 mg/kg 剂量下可引起孕鼠卵巢重量降低，吸收胎数、总丢失数

（率）、着床后丢失率升高。雄鼠生育力的未见不良反应剂量（NOAEL）为 5.0 

mg/kg（以 mg/m2计，约相当于临床推荐剂量的 16 倍），雌鼠生育力及胚胎发育

的 NOAEL 为 1.5 mg/kg（以 mg/m2计，约相当于临床推荐剂量的 4.8 倍）。 

大鼠胚胎-胎仔发育毒性试验中，大鼠妊娠第 6~15 天经口给予阿兹夫定，

1.5 和 5.0 mg/kg 剂量下可引起吸收胎数、着床后丢失率及总丢失率升高，胎仔

体重、身长降低；5.0 mg/kg 剂量下可引起胎仔骨骼发育迟缓；未见致畸作用。

大鼠胚胎-胎仔发育的 NOAEL 为 0.5 mg/kg（以 AUC 计，约相当于临床推荐剂

量的 243 倍）。 

兔胚胎-胎仔发育毒性试验中，兔妊娠第 6~18 天经口给予阿兹夫定，3.0 

mg/kg 剂量下产生母体毒性，包括妊娠后期体重及增重、摄食量降低，子宫、

卵巢重量和/或系数，并产生胚胎及胎仔发育毒性，包括早期吸收胎和吸收胎总

数、着床后丢失率和总丢失率升高，黄体数、活胎数降低，胎仔重量和身长降

低，骨骼畸形率升高。兔母体和胚胎及胎仔发育的 NOAEL 为 1.0 mg/kg（以

AUC 计，约相当于临床推荐剂量的 135 倍）。 

围产期生殖毒性试验中，大鼠从妊娠第 15 天至分娩后第 21 天经口给予阿

兹夫定，5.0 mg/kg 剂量下可致母体死亡，母体毒性包括体重、摄食量、子宫重

量/系数降低，吸收胎、死胎数升高，F1 子代体重、哺育成活率、阴道张开及阴

茎龟头包皮裂开时间延长，翻正反射及悬崖回避阳性率及学习能力降低；1.5 

mg/kg 剂量下母体体重、摄食量、子宫重量/系数降低，子代离乳前体重降低。

母体和子代大鼠的 NOAEL 分别为 0.5 和 1.5 mg/kg（以 AUC 计，约相当于临床

推荐剂量的 252 倍和 475 倍）。该试验中测定了大鼠乳汁中的药物浓度，结果显

示：阿兹夫定可通过血乳屏障，经乳汁排出。 

【药代动力学】 
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吸收 

HIV 感染患者连续 7 天口服阿兹夫定片，2mg（BID）组达峰时间 Tmax 为

1.19-1.94h，峰浓度（Cmax）为 1.95-2.17 ng·mL-1，消除半衰期 t1/2 为 7.43-9.69h。

多次给药后末次 AUC0-12h/首次 AUC0-12h比值为 249.55±159.78%，说明在本给药

方案下，HIV 感染者体内阿兹夫定有一定蓄积。4mg（QD）组达峰时间 Tmax 为

0.94-1.66h，峰浓度（Cmax）为 4.41-3.48 ng·mL-1，消除半衰期 t1/2为 9.28-11.42h。

多次给药后末次 AUC0-24h/首次 AUC0-24h 比值为 116.43±22.0%，说明在本给药方

案下，HIV 感染者体内阿兹夫定基本无蓄积。 

SD 大鼠单次灌胃阿兹夫定 0.26、0.52 和 1.04 mg/kg 后，雌性大鼠血浆中药

物的消除半衰期 t1/2z 为 4.50-7.00 h，达峰时间为 1.50-2.50 h，Cmax和 AUC0-t均

随剂量增加而增加，基本符合线性动力学特征；雄性大鼠血浆中药物的消除半

衰期 t1/2z为 2.43-3.14 h，达峰时间为 1.67-2.67 h，Cmax和 AUC0-t均随剂量增加而

增加，基本符合线性动力学特征。SD 大鼠经口灌胃阿兹夫定绝对生物利用度为

82.49%-90.14%。雌雄大鼠经口灌胃阿兹夫定，药代动力学参数 t1/2z、Cmax 和

AUC0-t有一定差异。Beagle 犬单次灌胃阿兹夫定 0.05、0.1、0.2 mg/kg 后，消除

半衰期 t1/2z为 3.61-4.92 h，达峰时间为 0.67-0.83 h，药代动力学过程符合线性动

力学特征，雌雄无差异。 

分布 

大鼠单次灌胃阿兹夫定后，胸腺分布最多、脾脏其次。在心、肝、肺等其

他组织分布较少。阿兹夫定与人、犬及大鼠血浆蛋白结合程度较低。 

排泄 

大鼠单次灌胃阿兹夫定后主要以原形通过肾脏排泄。HIV 感染者单次空腹

口服阿兹夫定后 0-12h 排泄量占总排泄量 0-24h 的 70%以上。随着给药剂量增

加，尿中阿兹夫定总排泄量增加。单次口服 2mg 和 5mg 阿兹夫定片后，对药代

动力学参数及尿排泄率进行性别 t检验，结果在同一剂量组内，男女性别无统计

学差异。 

【贮藏】不超过 30℃密闭保存。 

【包装】口服固体药用高密度聚乙烯瓶；35 片/瓶。 
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