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度洛西汀与文拉法辛治疗抑郁症的荟萃分析及经济学评价
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摘要：目的系统评价度洛西汀和文拉法辛治疗抑郁症的疗效和经济学效果。方法检索ＰｕｂＭｅｄ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、ＥＭＢＡＳＥ数据库、维
普（ＶＩＰ）、万方数据库、中国期刊全文数据库（ＣＮＫＩ）。所选文献为度洛西汀和文拉法辛治疗抑郁症的临床随机对照研究，提取纳入文献
的临床治愈率和汉密尔顿抑郁量表牗ＨＡＭＤ牘评分。用ＲｅｖＭａｎ ５． ２软件对入选研究进行Ｍｅｔａ分析，采用成本－效果分析法进行经济性
评价。结果最终纳入９篇文献，共６６５例患者。Ｍｅｔａ分析结果显示，两组治疗方案的临床治愈率和ＨＡＭＤ评分的差异均无统计学意义
（Ｐ ＞ ０． ０５），采用最小成本分析法分析，度洛西汀和文拉法辛的成本分别为９５２． ００元和６４０． ００元。结论度洛西汀和文拉法辛治疗抑
郁症的疗效相当，但文拉法辛方案更具经济性。
关键词：度洛西汀；文拉法辛；抑郁症；最小成本分析；Ｍｅｔａ分析
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目前，抑郁症的治疗以口服药物为主，度洛西汀和
文拉法辛均为选择性５ －羟色胺和去甲肾上腺素重摄
取抑制剂类抗抑郁药，疗效好，安全性高，对各类抑郁症
疗效均显著，对严重的抑郁症也有良好疗效。本研究中
结合了循证医学和药物经济学方法，对２种药物的经济
学效果进行比较，为临床合理用药提供依据。
１ 资料与方法
１． １ 纳入与排除标准

纳入标准：度洛西汀和文拉法辛治疗抑郁症的随
机对照临床试验（ＲＣＴ），不考虑是否采用盲法，两组方
案基线可比；符合《中国神经精神障碍分类与诊断标准
牗第三版牘》抑郁症诊断标准，同时汉密尔顿抑郁量表
牗ＨＡＭＤ牘评分≥１８分犤 １ 犦；给药方案同时包括度洛西汀
和文拉法辛的对照研究，且不与其他抗抑郁药联用，疗
程８周；结局指标包括治疗８周后的临床痊愈率和
ＨＡＭＤ评分，其中临床痊愈为ＨＡＭＤ减分率≥７５％，显
效为ＨＡＭＤ减分率≥５０％，有效为ＨＡＭＤ减分率≥

２０％，无效为ＨＡＭＤ减分率＜ ２０％ 犤１ 犦。
排除标准：回顾性研究；综述；非ＲＣＴ；动物试验和

体外试验；产后抑郁症、儿童抑郁症和其他疾病导致的
抑郁症；其他不符合纳入要求的文献。
１． ２ 文献检索

计算机检索ＰｕｂＭｅｄ、Ｃｏｃｈｒａｎｅ图书馆、Ｅｍｂａｓｅ数
据库、维普（ＶＩＰ）、万方数据库、中国期刊全文数据库
（ＣＮＫＩ），仅限中文和英文文献，文献截至２０１７年１０月。
中文检索关键词为“度洛西汀”“文拉法辛”“抑郁症”，
英文检索词为“ｄｕｌｏｘｅｔｉｎｅ”“ｖｅｎｌａｆａｘｉｎｅ”“ｄｅｐｒｅｓｓｉｏｎ”
“ｄｅｐｒｅｓｓｉｖｅ ｄｉｓｏｒｄｅｒ”。
１． ３ 数据提取和质量评价

按照考克兰手册由２位研究者按上述方法收集资
料，任何分歧由其他资深研究人员讨论解决。提取资料
信息包括作者、发表时间、研究对象、干预因素、结局指
标等。纳入研究按Ｊａｄａｄ评分方法作质量评价犤 ２ 犦，包括随
机质量、盲法、失访或退出。具体方法为：提及１项计
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图２ 两组方案ＨＡＭＤ评分的Ｍｅｔａ分析

图１ 两组方案痊愈率的Ｍｅｔａ分析

１分，如果报道了具体的随机方法、盲法、失访或退出原
因，再加１分；０ ～ ２分为低质量研究；≥ ３分为高质量
研究。总分为５分。
１． ４ 统计学处理

采用ＲｅｖＭａｎ ５． ２软件处理。非连续性变量用比值
比牗 ＯＲ 牘和９５％置信区间（ＣＩ）分析，连续性变量用均数
差牗 ＭＤ 牘和９５％置信区间（ＣＩ）来表示；异质性评价采用
χ２检验，当异质性检验Ｐ≥０． １０，Ｉ２≤５０％时，采用固定
效应模型；反之，采用随机效应模型。
２ 结果
２． １ 检索结果与文献方法学质量评价

共纳入９篇犤 ３ － １１ 犦，均为国内研究文献，共６６５例患
者，干预措施为度洛西汀＋文拉法辛，疗程为８周，评价
标准为ＨＡＭＤ。

纳入全部研究均进行了随机分组，其中５篇文
献犤 ４ － ５牞 ７ － ８牞 １０ 犦没有描述随机分组方法；所有研究都未采用
盲法；５篇文献犤 ３ － ５牞 ８牞 １０ 犦中无失访患者，４篇文献犤 ６ － ７，９，１１ 犦

提及失访或退出情况。共有４篇文献犤 ３，６，９，１１ 犦为３分，属
高质量文献。
２． ２ Ｍｅｔａ分析

痊愈率：全部研究均有报道。经异质性检验，Ｐ ＝
０． ９５，Ｉ２ ＝ ０％，故采用固定效应模型。结果显示，两药痊
愈率相似犤 ＯＲ ＝ １． ０９，９５％ ＣＩ 牗０． ７９，１． ５０牘，Ｐ ＝ ０． ６０ 犦。
详见图１。

ＨＡＭＤ评分：除文献犤 ３ 犦外，其余８篇文献报道。经
异质性检验，Ｐ ＝ ０． ０３，Ｉ２ ＝ ５５％，故选择随机效应模型。

结果显示，两组方案ＨＡＭＤ评分相似犤 ＭＤ ＝ － ０． ２４，
９５％ ＣＩ 牗 － ０． ９３，０． ４５ 牘，Ｐ ＝ ０． ４９ 犦。详见图２。

不良反应发生率：两组方案的不良反应较相似，主
要有恶心、呕吐、便秘、食欲减退、头昏、失眠等。度洛西
汀和文拉法辛方案的不良反应发生率分别为３０． ００％
和３６． ００％，差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）。
２． ３ 药物经济学评价
２． ３． １ 成本确认

本研究属于文献研究，由于直接非医疗成本、无形
成本和间接成本明确交代而无法估算，故只计入直接医
疗成本。直接医疗成本包括药品费用、化验检查费用、治
疗费用、住院费用等。其中每个纳入的对照试验中度洛
西汀和文拉法辛都为口服药物，患者基线资料可比，组
间其他费用无显著差异，且两组方案不良反应发生率无
明显差异，因此只计入治疗抑郁症的药品费用犤 １２ 犦。

对纳入研究的疗效数据进行Ｍｅｔａ分析比较，如果
差异有统计学意义（Ｐ ＜ ０． ０５）则采用成本－效果分析
牗 ＣＥＡ牘；差异无统计学意义（Ｐ ＞ ０． ０５）则采用最小成本
法分析牗ＭＣＡ牘。

纳入文献中所选用药物大部分为礼来制药的盐酸度
洛西汀肠溶胶囊和惠氏制药的盐酸文拉法辛缓释胶囊，
故本研究药物成本以这２个厂家的药品价格计算。药品
价格来自药房网商城（ｈｔｔｐ牶 ／ ／ ｗｗｗ． ｙａｏｆａｎｇｗａｎｇ． ｃｏｍ），
查询时间为２０１７年１０月２０日。为保证成本计算的一
致性，相同厂家相同规格药品均选取最低报价，盐酸度
洛西汀肠溶胶囊（礼来制药，规格为６０ ｍｇ × １４粒／盒牘，
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２３８． ００元／盒，盐酸文拉法辛缓释胶囊（惠氏制药，规
格为每粒１５０ ｍｇ 牘，１６０． ００元／盒。结合纳入文献中度
洛西汀和文拉法辛的给药剂量和药品说明书推荐的
用法用量，并咨询治疗抑郁症方面的专家，确定本研
究中２种药每日用药量，即度洛西汀６０ ｍｇ ／ ｄ，文拉法
辛１５０ ｍｇ ／ ｄ。两组方案持续用药８周后，度洛西汀组的
药费为９５２． ００元，文拉法辛组的药费为６４０． ００元。
２． ３． ２ 最小成本分析

通过Ｍｅｔａ分析，度洛西汀和文拉法辛的治愈率、
ＨＡＭＤ评分和不良反应发生率的差异无统计学意义，因
此采用最小成本法分析。最小成本法用于测算具有同等
疗效的不同治疗方案牗药物牘之间成本的差异，以成本最
低的方案为最佳方案，其观察指标是治疗成本犤 １３ 犦。经分
析，文拉法辛组的用药成本为６４０． ００元，低于度洛西汀
组的９５２． ００元，故使用文拉法辛治疗抑郁症更经济。
２． ３． ３ 敏感性分析

敏感性分析通过变化假设和某些关键变量的估计
值，查看不确定因素的变化对治疗方案经济效果的影响
程度，是药物经济学评价不可缺少的组成部分，是数据
可信性的评价指标犤 １ 犦。本研究中仅设定药品价格为不确
定因素，直接影响药物成本。药品价格在不同区域和时
间都会有所变动，故本研究假设药品降价１０％，进行敏
感性分析，结果显示，药品价格下降并不影响本研究中
最小成本分析的结果。
３ 讨论

度洛西汀和文拉法辛主要通过抑制５ －羟色胺和
去甲肾上腺素再摄取发挥抗抑郁作用，对多巴胺的再摄
取也有一定的抑制作用，还可用于治疗抑郁症伴发慢性
疼痛等疾病。其特点是起效快，长期使用可显著降低复
发风险，在耐受性和安全性方面有明显优势，因此临床
使用广泛犤 １４ － １５ 犦。

药物经济学是研究如何运用有限的药物资源基础
上实现最大经济效益的应用科学，可实现合理用药４个
指标中的“经济”指标犤 １６ 犦。从药物成本和治疗效果角度
出发，评价药物治疗的成本效益，选出最佳治疗方案。随
着医疗改革的逐渐深入及医保控费的进一步收紧，公立
医院药占比（不含中药饮片）总体应降至３０％左右，也促
使临床药物的使用要从疗效和经济性两方面考虑犤 １７ 犦。

本研究结果显示，度洛西汀和文拉法辛的临床痊愈
率、ＨＡＭＤ评分和不良反应发生率的差异均无统计学意
义（Ｐ ＞ ０． ０５）。经过最小成本法分析，两组方案持续用
药８周后，文拉法辛组比度洛西汀组用药成本低
３１２． ００元。因此，治疗抑郁症文拉法辛比度洛西汀更经
济。同时，敏感性分析佐证本药物经济学分析结果可靠。
因此最小成本分析结果可用于度洛西汀和文拉法辛治
疗抑郁症的临床应用选择。

本研究局限于国内文献，部分文献质量偏低，统计
分析中可能存在一定偏倚，可能会影响评价结果的客观
性，因此还有待开展大规模、多中心的临床试验，以获得
更可靠的结果为临床用药提供依据。
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