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左旋氨氯地平与氨氯地平的药物经济学系统评价

张 颖，蔡旭阳，杨 甜，吴 斌，徐 △，吴逢波
牗四川大学华西医院药剂科，四川成都６１００４１ 牘

摘要：目的系统评价左旋氨氯地平和氨氯地平对高血压患者的药物经济学效益、疗效和安全性。方法计算机检索ＣＮＫＩ，ＣＢＭ，Ｏｖｉｄ
Ｍｅｄｌｉｎｅ，Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ等数据库中从建库至２０１７年１２月发表的与左旋氨氯地平和氨氯地平相关的药物经济学评价文献，并应用
ＲｅｖＭａｎ ５． ３软件分析。结果共纳入１０篇文献，其中４篇报道左旋氨氯地平基于收缩压降低值的成本－效果比（元／ ｍｍＨｇ）均低于氨
氯地平，８篇报道基于总有效率的成本－效果比（元／ ％）均低于氨氯地平。Ｍｅｔａ分析结果显示，两种药物治疗高血压的总有效率差异无
统计学意义犤 ＲＲ ＝ １． ０３，９５％ ＣＩ 牗０． ９８，１． ０９牘，Ｐ ＝ ０． ２９犦，左旋氨氯地平的舒张压降低值犤 ＭＤ ＝ ２． ６７，９５％ ＣＩ 牗１． ４５，３． ８９ 牘，Ｐ ＜ ０． ０００ １ 犦和
安全性犤 ＲＲ ＝ ０． ４２，９５％ ＣＩ 牗 ０． ２５，０． ７２ 牘，Ｐ ＝ ０． ００２ 犦优于氨氯地平。结论基于现有临床证据，与氨氯地平相比，左旋氨氯地平或是更
经济、更安全的降血压药物。
关键词：左旋氨氯地平；氨氯地平；高血压；药物经济学；系统评价
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高血压是常见慢性非传染性疾病，也是心脑血管疾
病重要危险因素，通常需长期甚至终身治疗，患者的经

济承受能力是影响降压药物选择的要素犤 １ 犦。鉴于我国目
前的医疗现状、各地经济差异，合理选择具有更高经
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文献
何琼犤８ 犦

王陶丽犤９ 犦

张相彩犤１０ 犦

李剑犤１１ 犦

厉伟东犤１２ 犦

王保华犤１３ 犦

胡大一犤１４ 犦

米延起犤１５ 犦

刘艳秋犤１６ 犦

张惠娟犤１７ 犦

时间
２０１２
２０１２
２０１２
２０１１
２００９
２００８
２００２
２０１１
２０１７
２０１４

样本量
（试验组／对照组，例）

５０ ／ ５０
６２ ／ ６１
２８ ／ ２８
４８ ／ ４７
２５ ／ ２５
５０ ／ ５０
１１０ ／ １０７
３６ ／ ３６
１００ ／ １００
５６ ／ ５５

男性
（试验组／对照组，例）

３４ ／ ２９
１２ ／ １４

１９ ／ １８
３２ ／ ３０
６７ ／ ６３
１６ ／ １５
６４ ／ ５６
２７ ／ ２２

年龄（试验组／对照组，
Ｘ ± ｓ，岁）
４３ ～ ７２

４７． ０ ± ２． ３ ／ ４９． ０ ± ２． ３
６６． ８ ± １１． １ ／ ７３． ４ ± １４． ０

６４． ０ ± ６． ０ ／ ６３． ０ ± ７． ０
５０． ０ ± １０． ０ ／ ５１． ０ ± １１． ０
５１． ２ ± ９． ７ ／ ５１． ８ ± １１． ０
６１． ７ ± ８． ７ ／ ６０． ７ ± ８． ７
７３． ２ ± ７． ９ ／ ７２． ５ ± ７． ７
５８． ２ ± ６． ５ ／ ５７． ９ ± ５． ８

试验组
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ～ ５． ０ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ
５． ０ ｍｇ ｑｄ
２． ５ ｍｇ ｑｄ

对照组
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ～ １０ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ
５ ｍｇ ｑｄ

疗程
（周）
８
８
２
８
８
８
８
８
８
８

结果指标
Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｂ，Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｂ，Ｃ
Ｂ，Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｃ，Ｅ
Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｂ，Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｂ，Ｃ，Ｅ，Ｆ
Ｃ，Ｅ
Ｃ，Ｅ，Ｆ

·研究·
Ｄｒｕｇ Ｒｅｓｅａｒｃｈ

注：ｑｄ为１天１次；Ｂ为血压降低值，Ｃ为成本，Ｅ为总有效率，Ｆ为药品不良事件。

表１ 纳入文献基本信息
给药方法

济性的药品，是提高高血压治疗率和控制率的有效举
措犤 １ － ２ 犦。钙通道阻滞剂（ＣＣＢ）是常用的一线降压药物，
二氢吡啶类ＣＣＢ降压效果显著，无绝对禁忌证，适用于
大多数类型的高血压犤 ３ － ４ 犦。氨氯地平是第３代二氢吡啶
类ＣＣＢ，为手性药物，左旋体具体降压活性，１９９３年在
我国获批上市犤 ５ － ６ 犦。左旋氨氯地平是我国自行研发的
１． ３类新药，为氨氯地平的左旋异构体，１９９９年上市。
２种药品均广泛用于临床，本研究中拟采用系统评价方
法，全面评价２种药物治疗高血压的经济学，为临床合
理用药提供参考。
１ 资料与方法
１． １ 文献纳入标准

研究类型：随机对照试验（ＲＣＴｓ）；语种限定为中文
和英文。

研究对象：高血压患者。高血压诊断标准，在未用抗
高血压药物情况下，非同日３次测量，收缩压≥１４０ ｍｍＨｇ
和（或）舒张压≥９０ ｍｍＨｇ。患者既往有高血压史，目前
正在服用抗高血压药，血压虽低于１４０ ／ ９０ ｍｍＨｇ，也
诊断为高血压犤 ７ 犦。

干预措施：试验组给予左旋氨氯地平单药治疗，对
照组给药氨氯地平单药治疗。

结局指标：主要指标为成本效果比；次要指标为总
有效率、收缩压降低值、舒张压降低值、药品不良事件。
１． ２ 文献检索

数据库：ＣＮＫＩ，ＣＢＭ，ＶＩＰ，ＷａｎＦａｎｇ Ｄａｔａ；中文检索
词：高血压、左旋氨氯地平、氨氯地平，随机对照试验等。数
据库：Ｏｖｉｄ Ｍｅｄｌｉｎｅ，Ｏｖｉｄ ＥＭＢａｓｅ，Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｌｉｂｒａｒｙ；英文
检索词：ｈｙｐｅｒｔｅｎｓｉｏｎ，ｌｅｖａｍｌｏｄｉｐｉｎｅ，ａｍｌｏｄｉｐｉｎｅ，ｒａｎｄｏｍ。
检索采取主题词与自由词相结合的方式；检索时间为自
建库至２０１７年１２月。
１． ３ 文献筛选及资料提取

删除重复文献，根据标题和摘要进行初筛，排除不

相符文献后阅读全文复筛。文献筛选和资料提取均由
２位研究人员独立进行，交叉复核结果。提取以下数据：
基本信息，包括作者、发表时间、样本量、干预措施等；偏
倚信息，包括随机序列、隐藏分配、盲法、数据完整性等；
结局指标，包括总有效率、收缩压降低值、舒张压降低
值、药品不良事件、成本、成本－效果比等。
１． ４ 统计学处理

采用Ｅｘｃｅｌ软件对经济学指标进行统计描述。采用
ＲｅｖＭａｎ５． ３软件进行Ｍｅｔａ分析。二分类变量资料（如
有效率）使用相对危险度（ＲＲ）及９５％可信区间（ＣＩ）
为效应分析统计量。连续性变量资料（如血压降低值）
使用均数差（ＭＤ）及９５％ ＣＩ为效应分析统计量。统计
学异质性采用χ２检验，参考Ｉ２评估异质性。若无统计
学异质性（Ｐ ＞ ０． １０，Ｉ２ ＜ ５０％），则采用固定效应模型
分析；若有统计学异质性（Ｐ ＜ ０． １０，Ｉ２ ＞ ５０％），则采用
随机效应模型分析，并进行敏感性分析，对可能导致异
质性的临床因素行亚组分析。
２ 结果
２． １ 文献检索结果

初检得到２ ７７３篇，剔除重复文献后，阅读文章标
题、摘要排除明显不符文献，剩余２１篇。阅读全文后纳
入１０篇关于左旋氨氯地平和氨氯地平治疗高血压的药
物经济学评价ＲＣＴｓ。
２． ２ 纳入文献基本特征

纳入的１０篇文献共１ １２４例受试者，试验组（左旋
氨氯地平）５６５例，对照组（氨氯地平）５５９例，均采用了
成本－效果分析法。文献基本情况见表１。
２． ３ 纳入文献质量

纳入１０篇文献，其中１篇犤 １６ 犦（１ ／ １０）报道了随机方
法，３篇犤８，１４ － １５ 犦（３ ／ １０）提及有受试者退出或失访，１篇犤 １４ 犦

（１ ／ １０）采用了盲法，隐藏分配情况均不清楚，其他偏倚
均为“无”，文献质量评价见表２。
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文献
何琼犤８ 犦

王陶丽犤９ 犦

张相彩犤１０ 犦

李剑犤１１ 犦

厉伟东犤１２ 犦

王保华犤１３ 犦

胡大一犤１４ 犦

米延起犤１５ 犦

刘艳秋犤１６ 犦

张惠娟犤１７ 犦

时间
２０１２
２０１２
２０１２
２０１１
２００９
２００８
２００２
２０１１
２０１７
２０１４

厂家
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／辉瑞
施慧达／陕西超群
石药／华润赛科
石药／辉瑞

疗程
（周）
８
８
２
８
８
８
８
８
８
８

基于有效率的成
本－效果比牗元／ ％ 牘

１． ９３ ／ ３． ８１
２． ０３ ／ ３． ６５

２． ０５ ／ ３． ６７
４． ２９ ／ ６． ０６
１． ４１ ／ ３． ９９
２． ０５ ／ ４． ０２
２． ５０ ／ ３． ３０
３． ２０ ／ ０． ９６
２． ３０ ／ ３． ８０

成本下降１５％时
的敏感度（元／ ％）
１． ６４ ／ ３． ２４
１． ７２ ／ ３． １０

１． ７５ ／ ３． １２
３． ６４ ／ ５． １５
１． １９ ／ ３． ３８
１． ７５ ／ ３． ４２
２． １２ ／ ２． ８０
３． ５２ ／ １． ０６
２． ００ ／ ３． ４０

基于收缩压降低值的
成本－效果比（元／ ｍｍＨｇ）

８． ５７ ／ １６． ２１
０． ４０ ／ ０． ８０

８． ０９ ／ １６． ８５
５． ５３ ／ ７． ２６

成本下降１５％时
的敏感度（元／ ％）

７． ２８ ／ １３． ７８
０． ３４ ／ ０． ６８

６． ８８ ／ １４． ３２
４． ７０ ／ ６． １７
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表２ 纳入文献质量评价
文献

何琼犤８ 犦

王陶丽犤９ 犦

张相彩犤１０ 犦

李剑犤１１ 犦

厉伟东犤１２ 犦

王保华犤１３ 犦

胡大一犤１４ 犦

米延起犤１５ 犦

刘艳秋犤１６ 犦

张惠娟犤１７ 犦

时间
２０１２
２０１２
２０１２
２０１１
２００９
２００８
２００２
２０１１
２０１７
２０１４

随机序列
不清楚
不清楚
不清楚
不清楚
否
不清楚
不清楚
不清楚
随机数字表
否

选择性报道
否
否
否
否
否
否
否
否
否
否

数据完整
０ ／ １
是
是
是
是
是
４ ／ ５
０ ／ １
是
是

表３ 经济性评价结果

图１ 基于总有效率的Ｍｅｔａ分析森林图

２． ４ 经济性评价结果
１０篇文献涉及的成本均为药品费用，基于有效率、

收缩压降低值分别进行成本－效果分析，结果见表３。
２． ５ Ｍｅｔａ分析

总有效率：纳入研究的１０篇文献中，９篇报道了总
有效率。试验组５３７例，对照组５３１例。经异质性分析，
各项研究间无统计学异质性牗 Ｐ ＝ ０． ７４，Ｉ２ ＝ ０ 牘，采用固
定效应模型分析，左旋氨氯地平总有效率与氨氯地平
差异无统计学意义犤 ＲＲ ＝ １． ０３，９５％ ＣＩ（０． ９８，１． ０９），
Ｐ ＝ ０． ２９ 犦。详见图１。
血压降低值：纳入研究的１０篇文献中，４篇报道收

缩压、３篇报道舒张压。Ｍｅｔａ分析结果如图２。经异质性
分析，各项研究间无统计学异质性牗收缩压Ｐ ＝ ０． ７１，

Ｉ２ ＝ ０；舒张压Ｐ ＝ ０． ４７，Ｉ２ ＝ ０ 牘，采用固定效应模型分
析，左旋氨氯地平与氨氯地平的收缩压降低值差异无统
计学意义犤 ＭＤ ＝ １． ６６，９５％ ＣＩ 牗 ０． ０１，３． ３１ 牘，Ｐ ＝ ０． ０５ 犦。
左旋氨氯地平降低舒张压的效果优于氨氯地平犤 ＭＤ ＝
２． ６７，９５％ ＣＩ 牗 １． ４５，３． ８９ 牘，Ｐ ＜ ０． ０００ １ 犦。

不良反应：纳入研究的１０篇文献中，７篇报道了不
良反应。由图３可知，左旋氨氯地平不良反应发生率低于
氨氯地平犤 ＲＲ ＝ ０． ４２，９５％ ＣＩ（０． ２５，０． ７２），Ｐ ＝ ０． ００２犦。
３ 讨论

本研究结果显示，在相同治疗效果下，相比于氨氯
地平，左旋氨氯地平药品成本更低。此外，在降低血压值
方面，左旋氨氯地平或优于氨氯地平；在安全性方面，左
旋氨氯地平不良反应发生率更低。

在药物经济学研究中，成本－效果分析是以某一种
特定的临床治疗目的为衡量标准，计算单位效果所需成
本的经济学分析方法犤 １８ 犦。本研究中，分析了９篇纳入文
献基于总有效率的成本－效果比，４个基于收缩压降低
值。除去选择华润赛科生产的氨氯地平作为对照组的一
项研究外，其余研究中左旋氨氯地平基于总有效率的成
本－效果比均低于氨氯地平，敏感度分析与成本－效果
分析的结果一致。此外，张相彩等犤 １０ 犦的研究中，基于收
缩压降低值的成本－效果比值与其他相差很大，但趋势
一致。这可能与其研究疗程２周较短和记录的成本为血
压降至正常时所消耗药物费用相关。
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Ａ

Ｂ
Ａ． 收缩压 Ｂ． 舒张压

图２ 基于血压降低值的Ｍｅｔａ分析森林图

图３ 基于安全性的Ｍｅｔａ分析森林图
但本研究也存在局限性。首先，由于纳入文献成本

界定为目标药品成本，未能对其他直接医疗成本和间接
成本进行评价；其次，限于纳入文献结果报道，未能对部
分研究的血压降低值进行成本－效果分析。期待后续研
究设计更加完善，继续探讨药品成本外的直接或间接成
本－效果，为高血压患者合理选药提供更准确的参考
资料。
参考文献：
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杂志，２０００，８ 牗１）牶 ９４ － １０２．
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