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肺癌按病理类型可分为小细胞肺癌（ＳＣＬＣ）和非小
细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ），其中 ８０％～８５％为 ＮＳＣＬＣ犤１犦。７９％
的肺癌确诊时已处于晚期，给患者及国家医疗保健系统

带来巨大的经济负担犤２犦。因此，许多国家在制订医疗卫

生决策时，不仅要考虑其安全性和有效性，也要考虑药

物的经济性。当前，化学治疗（简称化疗）仍是晚期

ＮＳＣＬＣ治疗的基石犤３犦。作为一种多靶点抗代谢拮抗剂，

培美曲塞的毒副作用较轻，可通过干扰胸腺嘧啶核苷和

嘌呤核苷的代谢途径达到抑制肿瘤细胞增殖的作用犤４犦。

由于其疗效较好、毒性较小，故被批准单药用于 ＮＳＣＬＣ
的二线治疗及非鳞状 ＮＳＣＬＣ的维持治疗犤５犦。目前，国内

外对培美曲塞的系统评价，主要集中在考察其单药或联

合其他抗肿瘤药物治疗晚期ＮＳＣＬＣ的临床疗效和安全
性，缺少相关经济学研究。故本研究中收集国内外已发

培美曲塞治疗晚期非小细胞肺癌药物经济学系统评价
陈 佳 １，陈 希 ２，龙 霞 １，郑冬妮 １，张 文 １，周后凤 １△

（１．四川省成都市第五人民医院药剂科，四川 成都 ６１１１３０； ２．西南医科大学药学院，四川 泸州 ６４６０００）
摘要：目的 为临床合理使用培美曲塞及医药卫生决策的制订提供参考。方法 在中国期刊全文数据库、维普数据库、万方数据库及

ＳｉｎｏＭｅｄ，ＰｕｂＭｅｄ，Ｏｖｉｄ，ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ等数据库中检索涉及用于治疗晚期非小细胞肺癌（ＮＳＣＬＣ）的抗代谢药培美曲塞的经济学
性质的文献，检索时限为各数据库自建库起至 ２０２０年２月。采用卫生经济学研究质量评价（ＱＨＥＳ）量表评价最终纳入文献的质量，系
统性评价晚期 ＮＳＣＬＣ患者使用培美曲塞的药物经济学效益。结果 共纳入１５篇文献，其中一线治疗１篇，一线治疗后维持治疗３篇，
二线治疗１１篇。作为一线治疗方案，培美曲塞单用及与顺铂联用相比无经济学优势；在中国实施慈善赠药后，培美曲塞用于一线治疗
后维持治疗具备经济学优势；作为二线治疗方案，厄洛替尼较原研培美曲塞有经济学优势，但与仿制培美曲塞相比无此优势；培美曲塞

价格虽明显高于多西他赛，导致治疗成本相对较高，但毒副作用明显较轻。结论 无论是一线治疗，还是二线治疗，培美曲塞总体上不

具备成本经济学优势，临床可根据患者实际情况选用。鉴于纳入文献数量与质量的限制，还需更多高质量的药物经济学研究提供支持。

关键词：培美曲塞；非小细胞肺癌；药物经济学；系统评价
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检 索获 得文 献（ｎ＝８０１）：ＰｕｂＭｅｄ（ｎ＝
９９）、Ｏｖｉｄ（ｎ＝５４６）、ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉ
ｂｒａｒｙ（ｎ＝５５）、ＳｉｎｏＭｅｄ（ｎ＝２２）、中 国
期刊全文数据库（ｎ＝３０）、维普数据库
（ｎ＝２６）、万方数据库（ｎ＝２３）

剔重后获得文献（ｎ＝３９８）

图１ 文献筛选流程及结果

Ｆｉｇ．１ Ｆｌｏｗｃｈａｒｔａｎｄｒｅｓｕｌｔｓｏｆｌｉｔｅｒａｔｕｒｅｓｃｒｅｅｎｉｎｇ

通过其他资源补充获得文献

（ｎ＝０）

符合排除标准（ｎ＝２４２）

不符合纳入标准（ｎ＝９５）

阅读标题和摘要初筛获得文献（ｎ＝１５６）

阅读全文复筛获得文献（ｎ＝６１）

最终纳入文献（ｎ＝１５）

药物策略不是单一药物（ｎ＝３０）
全文无法获得（ｎ＝６）
经济学分析没有或不完全（ｎ＝５）
重复（ｎ＝３）
摘要、评论（ｎ＝２）

表的相关药物经济学研究进行了系统评价，旨在为临床合

理用药与医疗卫生决策的制订提供参考。现报道如下。

１ 资料与方法

１．１ 文献纳入与排除标准

纳入标准：研究类型，与培美曲塞治疗晚期 ＮＳＣＬＣ
相关的完整的药物经济学评价，至少包括成本－效果分
析（ＣＥＡ）、成本 －效益分析（ＣＢＡ）、成本 －效用分析
（ＣＵＡ）、最小成本分析（ＣＭＡ）；研究对象，晚期 ＮＳＣＬＣ
患者；干预及对照措施，培美曲塞单药治疗比培美曲塞

联用其他治疗方案；结果指标，无进展生存期（ＰＦＳ）、疾
病缓解率（ＤＣＲ）、客观缓解率（ＯＲＲ）、成本效果比、增量
成本效果比（ＩＣＥＲ）、质量调整生命年（ＱＡＬＹ）、生命年
增加（ＬＹＧ）、总治疗成本或平均治疗成本。

排除标准：重复发表；会议摘要、报告、综述；全文不

可获得；非中文或英文。

１．２ 文献检索

检索中国期刊全文数据库、维普数据库、万方数据

库及 ＳｉｎｏＭｅｄ，ＰｕｂＭｅｄ，ＴｈｅＣｏｃｈｒａｎｅＬｉｂｒａｒｙ，Ｏｖｉｄ等中
英文数据库，检索时限为各数据库自建库起至 ２０２０年
２月，检索方式为医学主题词结合自由词，中文检索关
键词包括培美曲塞、力比泰、非小细胞肺癌、肺部肿瘤、

肺癌、经济学、成本效果、成本效益、成本效用、最小成

本；英文检索关键词包括 ｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄ，ａｌｉｍｔａ，ｎｏｎ－
ｓｍａｌｌ－ｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ，ＮＳＣＬＣ，ｌｕｎｇｎｅｏｐｌａｓｍ，ｌｕｎｇｃａｎ
ｃｅｒ，ｌｕｎｇｔｕｍｏｒ，ｌｕｎｇｃａｒｃｉｎｏｍａ，ｅｃｏｎｏｍｉｃｓ，ｅｃｏｎｏｍｉｃｅｖａｌ
ｕａｔｉｏｎ，ｃｏｓｔａｎａｌｙｓｉｓ，ｃｏｓｔ－ｍｉｎｉｍｉｚａｔｉｏｎ，ｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ
ｎｅｓｓ，ｃｏｓｔ－ｂｅｎｅｆｉｔ，ｃｏｓｔ－ｕｔｉｌｉｔｙ。检索所得文献经２名研
究员交叉核对后再进行下一步。若出现分歧，由第３名
研究人员参与筛选。

１．３ 文献质量评价

采用卫生经济学研究质量评价（ＱＨＥＳ）量表犤６犦评价

卫生经济学研究的质量，量表含１６个条目，符合可获得相
应得分，不符合则不得分。７５～１００分为高质量，５０～７４分
为一般质量，２５～４９分为低质量，０～２４分为极低质量。
２ 结果

２．１ 文献检索结果

共获得文献 ８０１篇，剔重后得 ３９８篇，过初筛和复
筛，最终纳入１５篇犤７－２１犦。文献检索流程及结果见图１。
２．２ 文献基本概况

本研究中共纳入１０篇英文文献，５篇中文文献。对
象为中国人群８篇，葡萄牙、西班牙、希腊、德国、法国、
巴西、日本人群各 １篇；研究角度为国家医疗保健系统
６篇，支付方２篇，疾病基金１篇，医疗机构１篇，另５篇
未注明研究角度；１篇进行一线治疗，３篇进行一线后的
维持治疗，１１篇进行二线治疗；１０篇临床数据来源为随

机对照试验（ＲＣＴ），４篇来自研究者所在医院，１篇来自
专家咨询；指标采用 ＣＥＡ６篇，ＣＭＡ３篇，ＣＥＡ＋ＣＭＡ
２篇，ＣＥＡ＋ＣＵＡ３篇，ＣＥＡ＋ＣＵＡ＋ＣＭＡ１篇；采用
Ｍａｒｋｏｖ模型 ４篇，决策分析模型 １篇，微观模拟模型
１篇，回顾性分析１篇。详见表１。
２．３ 文献质量评价

纳入 １５篇文献的 ＱＨＥＳ得分范围为 ２０～１００分，
平均６８．６分。质量高、中等、低、极低的文献分别有８篇、
３篇、３篇、１篇。纳入文献均清楚地提出了研究目的和
分析方法，并基于研究结果得出合理的结论或建议。１０篇
文献指出了研究角度，１２篇文献进行了敏感性分析，仅
１篇文献未对成本衡量，４篇文献采用 Ｍａｒｋｏｖ模型。在
纳入的文献中，国内的研究平均得分（５６．２５分）明显低
于国外的研究（８２．７１分）。各文献质量评价结果见表２。
２．４ 药物经济学评价结果

２．４．１ 成本分析

纳入文献多站在国家医疗保健系统的角度，均只考

虑直接医疗成本，未考虑患者因疾病所致工资或收入的

损失等间接成本，以及无法用货币确切计算的隐性成

本。纳入的研究分别采用欧元牗牘、美元牗＄牘、人民币牗￥牘
作为成本的计量单位，总成本主要涵盖用药药品费用、

化疗费用、不良反应治疗费用、实验室检查费用、住院费

用、门诊费用及其他与治疗方案直接相关的费用。

ＡＳＵＫＡＩ等 犤８犦的研究还考虑了最佳支持治疗费用，

ＦＲＡＧＯＵＬＡＫＩＳ等犤９犦的研究将放疗费用计入总成本，而

丁洁犤１７犦、黄毅等犤１８犦、张静等犤２０犦、郑永刚等犤２１犦的研究未纳

·药品评价·
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第一作者及发表年份

ＡＲＡ ＪＯ２００８犤７犦

ＡＳＵＫＡＩ２０１０犤８犦

ＦＲＡＧＯＵＬＡＫＩＳ２０１２犤９犦

ＫＯＴＯＷＡ２００７犤１０犦

ＬＵ２０１８犤１１犦

ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲ２０１５犤１２犦

ＳＨＩ２０１７犤１３犦

ＴＳＵＣＨＩＹＡ２０１１犤１４犦

ＶＥＲＧＮＥＮＥＧＲＥ２０１１犤１５犦

ＹＵ２０１０犤１６犦

丁洁 ２０１９犤１７犦

黄毅 ２０１０犤１８犦

刘宝 ２０１０犤１９犦

张静 ２０１２犤２０犦

郑永刚 ２０１２犤２１犦

第一作者

ＡＳＵＫＡＩ犤８犦

ＡＲＡ ＪＯ犤７犦

ＴＳＵＣＨＩＹＡ犤１４犦

ＬＵ犤１１犦

ＳＨＩ犤１３犦

得分（分）

１００
９９
９７
９３
９３

第一作者

ＶＥＲＧＮＥＮＥＧＲＥ犤１５犦

黄毅犤１８犦

ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲ犤１２犦

ＦＲＡＧＯＵＬＡＫＩＳ犤９犦

丁洁犤１７犦

得分（分）

７８
７７
７５
６８
６４

第一作者

ＫＯＴＯＷＡ犤１０犦

张静犤２０犦

郑永刚犤２１犦

刘宝犤１９犦

ＹＵ犤１６犦

得分（分）

５９
４３
３４
２８
２０

表１ 纳入文献的基本概况

Ｔａｂ．１ Ｂａｓｉｃｉｎｆｏｒｍａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｓｔｕｄｉｅｓ

国家

葡萄牙

西班牙

希腊

德国

中国

巴西

中国

日本

法国

中国

中国

中国

中国

中国

中国

研究角度

医疗保健系统

医疗保健系统

疾病基金

医疗保健系统

支付方

卫生保健系统

医疗保健系统

医疗保健支付方

支付方

医疗机构

研究模型

Ｍａｒｋｏｖ模型

Ｍａｒｋｏｖ模型

Ｍａｒｋｏｖ模型

决策分析模型

Ｍａｒｋｏｖ模型

回顾性分析

微观模拟模型

研究时限

２年

３年

３年

３年

５年

３年

２年

１年

３个月

１年

６周

经济学评价指标

直接医疗成本、ＱＡＬＹ、ＬＹＧ

直接医疗成本、ＱＡＬＹ、ＬＹＧ、ＩＣＥＲ
直接医疗成本

直接医疗成本

成本、ＱＡＬＹ、ＩＣＥＲ
直接医疗成本、ＩＣＥＲ、ＱＡＬＹ、ＬＹＧ
直接医疗成本、ＩＣＥＲ、ＱＡＬＹ
直接医疗成本、ＩＣＥＲ、ＬＹＧ、ＱＡＬＹ
直接医疗成本、ＬＹＧ、ＱＡＬＹ
直接医疗成本、增量成本、Ｃ／Ｅ

直接医疗成本、ＣＥＲ、Ｃ／Ｅ、ＩＣＥＲ
直接医疗成本、Ｃ／Ｅ、ＩＣＥＲ
直接医疗成本

直接医疗成本、Ｃ／Ｅ、ＩＣＥＲ
直接医疗成本、Ｃ／Ｅ、ＩＣＥＲ

表２ 纳入文献的质量评价

Ｔａｂ．２ Ｑｕａｌｉｔｙｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｓｔｕｄｉｅｓ

临床数据来源

３项 ＲＣＴ，分别有 １５５例、

５７１例、７３１例

ＲＣＴ（ＪＭＥＩ），３９９例

ＲＣＴ，３３２例

ＲＣＴ（ＢＲ．２１），７３１例；

ＲＣＴ（ＪＭＥＩ），５７１例

ＲＣＴ，１３６６例

ＲＣＴ，１６５例

ＲＣＴ，９２９例

ＲＣＴ，１４５７例

ＲＣＴ（ＧＦＰＣ０５－０６），１５０例

ＲＣＴ，２０７例

研究者所在医院，１４３例
研究者所在医院，６０例
问卷调查，专家咨询

研究者所在医院，１６０例
研究者所在医院，５８例

干预及对照措施

培美曲塞比厄洛替尼对比多西他赛比

最佳支持治疗

培美曲塞比多西他赛

培美曲塞比厄洛替尼

厄洛替尼比多西他赛比培美曲塞

培美曲塞 ＋最佳支持治疗比最佳维持治疗
卡铂 ＋培美曲塞比培美曲塞
培美曲塞 ＋基本标准治疗比基本标准治疗
培美曲塞巩固治疗比非巩固治疗

多西他赛比培美曲塞

多西他赛比多西他赛 ＋铂类比培美曲塞比
培美曲塞 ＋铂类

培美曲塞比紫杉醇

培美曲塞比奥沙利铂

多西他赛比培美曲塞比吉非替尼比厄洛替尼

多西他赛比培美曲塞比厄洛替尼比吉非替尼

多西他赛比培美曲塞比厄洛替尼

治疗时间

二线、三线

二线

二线

二线

稳定期

一线

稳定期

稳定期

二线

二线

二线

二线

二线

二线

二线

入不良反应治疗的成本。详见表３（Ｃ为成本，Ｅ为效果）。
不同研究考虑的成本不尽相同，根据不同国家和地区的医

保政策、医疗服务和经济发展水平的差异，最终药物经济

学研究所得结论也略有不同，故不能简单直接地对比各

研究的评价结果。

２．４．２ 成本－效益分析
培美曲塞比多西他赛：有 ７项研究犤７－８，１０，１５，１９－２１犦报

道。ＡＳＵＫＡＩ等犤８犦的研究表明，培美曲塞和多西他赛的总

成本分别为 ３４６７７、 ３２３４３，ＩＣＥＲ／ＬＹＧ为 １７２２５，
ＩＣＥＲ／ＱＡＬＹ为 ２３９６７，根据西班牙人群的意愿支付
阈值（ＷＴＰ）为 ３００００／ＱＡＬＹ分析，培美曲塞更经济有效。
而 ＫＯＴＯＷＡ等犤１０犦基于培美曲塞、厄洛替尼和多西他赛

等３种治疗方案的每季度治疗成本分别为 １６５９６．０６、
８３７５．５５、 ９９７６．４５，培美曲塞的治疗成本也高于多
西他赛。ＶＥＲＧＮＥＮＥＧＲＥ等犤１５犦报道多西他赛的成本效

用比（ ３２６５２／ＱＡＬＹ）低于培美曲塞（ ４０９８０／

ＱＡＬＹ）。张静等犤２０犦研究发现，在培美曲塞、多西他赛、厄

洛替尼、吉非替尼疗效相当的情况下，多西他赛的成本－
效益比（Ｃ／ＰＦＳ）最优。刘宝等犤１９犦和郑永刚等犤２１犦认为，虽然

多西他赛的成本低于培美曲塞，但药品不良反应较严重。

培美曲塞比厄洛替尼：有５项研究犤７，９－１０，２０－２１犦报道。

ＡＲＡＪＯ等犤７犦的研究结果显示，作为晚期ＮＳＣＬＣ的二线
治疗药物，厄洛替尼比培美曲塞、多西他赛更有效益优

势；ＦＲＡＧＯＵＬＡＳＩＫ等犤９犦报道培美曲塞和厄洛替尼治疗

总成本分别为 １０５０８、９５６３，两者之间无生存期或成
本的差异，这些治疗方法是等价的，但还需进一步的研

究来确定其他参数。ＫＯＴＯＷＡ等犤１０犦得出厄洛替尼治疗

成本低于培美曲塞，且基于较轻的副作用，厄洛替尼在

德国复发的晚期ＮＳＣＬＣ中比多西他赛和培美曲塞更有
经济效益。郑永刚等犤２１犦对比了培美曲塞、多西他赛、厄

洛替尼作为二线治疗晚期 ＮＳＣＬＣ的药物经济学价值，
从成本和药品不良反应方面考虑，厄洛替尼具有经济学

优势；张静等犤２０犦从提升疾病控制率角度及减轻副作用

方面指出，厄洛替尼较培美曲塞为更好的选择。

培美曲塞比铂类：有 ３项研究 犤１２，１６，１８犦报道。

ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲ等犤１２犦认为一线治疗晚期 ＮＳＣＬＣ，顺铂
联用培美曲塞在临床效果和成本效益上均显示一定

的优势。黄毅等犤１８犦分析得出培美曲塞和奥沙利铂每获

取１份效果的成本分别为￥２４１．０８和￥６５．５２，认为奥沙
利铂二线治疗晚期 ＮＳＣＬＣ比培美曲塞更具经济学优

·药品评价·
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经济学评

价方法

ＣＭＡ，ＣＵＡ，

ＣＥＡ
ＣＵＡ，ＣＥＡ
ＣＭＡ
ＣＭＡ

ＣＥＡ
ＣＥＡ
ＣＥＡ
ＣＵＡ，ＣＥＡ
ＣＵＡ，ＣＥＡ
ＣＥＡ

ＣＥＡ，ＣＭＡ
ＣＥＡ
ＣＭＡ
ＣＥＡ，ＣＭＡ
ＣＥＡ
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第一作者及

发表年份

ＡＲＡ ＪＯ
２００８犤７犦

ＡＳＵＫＡＩ
２０１０犤８犦

ＦＲＡＧＯＵＬＡＫＩＳ
２０１２犤９犦

ＫＯＴＯＷＡ
２００７犤１０犦

ＬＵ２０１８犤１１犦

ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲ
２０１５犤１２犦

ＳＨＩ２０１７犤１３犦

ＴＳＵＣＨＩＹＡ
２０１１犤１４犦

ＶＥＲＧＮＥＮＥＧＲＥ
２０１１犤１５犦

ＹＵ２０１０犤１６犦

丁洁 ２０１９犤１７犦

黄毅 ２０１０犤１８犦

刘宝 ２０１０犤１９犦

张静 ２０１２犤２０犦

郑永刚

２０１２犤２１犦

ＬＹＧ

￥４６４３４．７０

￥１１９７２９．４０
￥１０３１７１．００
￥８４８．９０

￥４７２．０９

ＱＡＬＹ

表３ 纳入文献经济学评价结果

Ｔａｂ．３ Ｅｃｏｎｏｍｉｃｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｉｎｃｌｕｄｅｄｓｔｕｄｉｅｓ
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△ Ｅ Ｃ／Ｅ ＩＣＥＲ干预及对

照措施

培美曲塞

厄洛替尼

多西他赛

最佳支持治疗

培美曲塞

多西他赛

培美曲塞

厄洛替尼

培美曲塞

厄洛替尼

多西他赛

培美曲塞 ＋最佳支持治疗
最佳支持治疗

培美曲塞

卡铂 ＋培美曲塞

培美曲塞 ＋最佳支持治疗

最佳支持治疗

培美曲塞

最佳支持治疗

培美曲塞

多西他赛

培美曲塞

培美曲塞 ＋铂类
多西他赛

多西他赛 ＋铂类
培美曲塞

紫杉醇

培美曲塞

奥沙利铂

培美曲塞

多西他赛

厄洛替尼

吉非替尼

培美曲塞

多西他赛

厄洛替尼

吉非替尼

培美曲塞

多西他赛
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本栏目由

国药控股云南有限公司

协 办

势。ＹＵ等犤１６犦的研究发现，以铂类为基础的培美曲塞联

合化疗相比于单用培美曲塞可显著延长无进展生存期，

但未明显延长总生存期，且联合化疗的医疗费用远高于

单用，其中相当一部分用于治疗血液和胃肠道毒性。

培美曲塞比紫杉醇：丁洁犤１７犦的研究结果表明，培美曲

塞的总成本较紫杉醇低，治疗有效率高，毒副作用小。

稳定期治疗：有３项研究犤１１，１３－１４犦报道，试验组均为

在对照组基础上加用培美曲塞。有 ２项研究犤１１，１３犦报道，

在中国实施慈善赠药（ＰＡＰ）下，晚期 ＮＳＣＬＣ患者使用
培美曲塞作为一线治疗后维持治疗具有显著经济学效

益。ＴＳＵＣＨＩＹＡ等犤１４犦研究发现，在一般医疗保险覆盖下的

日本，将培美曲塞巩固治疗ＮＳＣＬＣ作为护理标准较困难。
２．５ 敏感性分析

纳入文献中仅刘宝犤１９犦及郑永刚等犤２１犦未对不确定因

素进行分析。单因素敏感性分析、概率敏感性分析分别

涵盖 ９篇和 １篇，３篇采用单因素和概率敏感性分析。
其中 ５项研究认为经济学结果稳定。丁洁等犤１７犦认为药

品价格的变化对成本 －效果分析的结果影响较小，而
ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲ等犤１２犦认为药物成本对 ＩＣＥＲ的影响最
大，还受到每种健康状况的效用值影响。对最终经济学

结果有影响的不确定因素包括药物成本、治疗成本、治

疗时间、效用值、无进展生存期风险比、总生存期风险

比、贫血发生率、贴现率、不良事件住院率。

３ 讨论

本研究结果表明，一线治疗晚期 ＮＳＣＬＣ，培美曲塞
联用顺铂显示成本效益，且比单用培美曲塞具有经济学

优势。ＺＵＫＩＮ等犤２２犦的研究发现，培曲塞联用顺铂一线治

疗晚期ＮＳＣＬＣ的中位ＯＳ（９．３个月）显著长于单用培美
曲塞（５．３个月），表明培美曲塞联用顺铂方案能显著提
高晚期ＮＳＣＬＣ患者的生存率。

培美曲塞和多西他赛相比，成本上无优势，但副作

用较小，用药时要兼顾治疗成本与毒副作用。邱培等犤２３犦

的研究结果提示，培美曲塞与多西他赛二线治疗晚期

ＮＳＣＬＣ的效果相当，但培美曲塞治疗安全性良好，未出
现严重毒副作用，可作为晚期 ＮＳＣＬＣ二线治疗药物的
优先选择。当患者无法耐受多西他赛时，在经济学方面，

选择培美曲塞才具有一定的优越性。故应根据临床实

际应用中患者的身体条件和经济状况选择合理的治疗

方案。

作 为 二

线治疗晚期

ＮＳＣＬＣ方 案
的药物，厄洛

替尼与多西他

赛、培美曲塞相比均有成本经济学效益。仅１篇文献犤９犦认

为厄洛替尼与培美曲塞间无生存期或成本差异。但张春

香等犤２４犦的研究发现，厄洛替尼对仿制培美曲塞无经济

学优势。而谢嫣嫣等犤２５犦的研究结果显示，国产组有效率

为 ６．５％，显著低于进口组的 ３３．３％牗Ｐ＜０．０５牘；单位
疗效的花费为￥１１２７１１５）显著高于进口组的￥６０８２２
（Ｐ＜０．０５）。这是由于同一种药物生产工艺的不同所造
成临床疗效的差异，导致国产培美曲塞发生较相应进口

药严重的毒性反应，进而影响临床治愈率，增多治疗花

费。本研究中纳入的３篇文献犤１８，２０－２１犦均证实了此结果。

可见，在保证疗效的前提下使用仿制药，可大幅降低医

疗成本，随着中国仿制技术的日益完善与成熟，培美曲

塞治疗ＮＳＣＬＣ的经济学优势将进一步体现。
培美曲塞在中国人群中实施慈善赠药后，相较于最

佳支持治疗一线治疗后维持治疗晚期ＮＳＣＬＣ更具成本
优势。ＭＵＢＡＲＡＫ等犤２６犦的研究中，与安慰剂相比，培美曲

塞在一线化疗后的随机Ⅱ期临床试验中确实在 ＰＦＳ方
面显示了有利的结果。ＰＡＺ－ＡＲＥＳ等犤２７犦随后进行了一

项Ⅲ期临床试验，结果显示，相较于安慰剂组（２．８个
月，１１．０个月），培美曲塞组（４．１个月，１３．９个月）的
ＰＦＳ及总生存期明显改善犤ＨＲ＝０．７８，９５％ＣＩ（０．６４，
０．９６），Ｐ＝０．０１９５）犦。由于培美曲塞价格昂贵，与最佳
支持治疗相比，培美曲塞不具有成本 －效果。但在中国
人群中实施慈善赠药有望使其具有成本－效益犤１３犦。因此，

根据各地区经济发展的不同和人均国内生产总值

（ＧＤＰ）的差异，得出相应的当地ＷＴＰ值，各地的社会保
障部门可适当调整培美曲塞的报销范围，卫生决策部门

基于药物经济学研究证据做出恰当的决策。

本研究还存在一定不足，有待后续研究改进，如文

献质量评估的得分分布不均一；文献的发表存在偏倚；

文献的药物经济学结局指标不一致；仅纳入与治疗直接

相关的费用，未纳入影响患者生活的间接成本及隐性成

本；研究角度多为医疗保健系统或支付方角度。

综上所述，对于晚期 ＮＳＣＬＣ患者，无论是一线治
疗，还是二线治疗，培美曲塞总体上不具备成本经济学

优势，但在临床应用中，可根据患者耐受性和经济方面

的实际情况选择培美曲塞作为治疗方案。鉴于纳入文献

数量与质量的限制，还需更多高质量的药物经济学研究

提供支持。
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犤８犦ＡＳＵＫＡＩＹ，ＶＡＬＬＡＤＡＲＥＳＡ，ＣＡＭＰＳＣ，ｅｔａｌ．Ｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅ

ｎｅｓｓａｎａｌｙｓｉｓｏｆｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｖｅｒｓｕｓｄｏｃｅｔａｘｅｌｉｎｔｈｅｓｅｃｏｎｄ－ｌｉｎｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｉｎＳｐａｉｎ：Ｒｅｓｕｌｔｓｆｏｒｔｈｅ

ｎｏｎ－ｓｑｕａｍｏｕｓｈｉｓｔｏｌｏｇｙｐｏｐｕｌａｔｉｏｎ犤Ｊ犦．ＢＭＣＣａｎｃｅｒ，２０１０，１０：２６．
犤９犦ＦＲＡＧＯＵＬＡＫＩＳＶＦ，ＰＡＬＬＩＳＡＧ，ＫＡＩＴＥＬＩＤＯＵＤＫ，ｅｔａｌ．Ｅｃｏ

ｎｏｍｉｃｅｖａｌｕａｔｉｏｎｏｆｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｖｅｒｓｕｓｅｒｌｏｔｉｎｉｂａｓｓｅｃｏｎｄ－ｌｉｎｅ

ｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄ／ｍｅｔａｓｔａｔｉｃｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌ

ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｉｎＧｒｅｅｃｅ：ａｃｏｓｔｍｉｎｉｍｉｚａｔｉｏｎａｎａｌｙｓｉｓ犤Ｊ犦．ＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ
（Ａｕｃｋｌ），２０１２，３：４３－５１．

犤１０犦ＫＯＴＯＷＡＷ，ＧＡＴＺＥＭＥＩＥＲＵ，ＰＩＲＫＯ，ｅｔａｌ．Ａｃｏｍｐａｒｉｓｏｎｏｆ

ｔｈｅｅｓｔｉｍａｔｅｄｃｏｓｔｓｏｆｅｒｌｏｔｉｎｉｂ，ｄｏｃｅｔａｘｅｌａｎｄｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｆｏｒｔｈｅ

ｓｅｃｏｎｄ－ｌｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｏｆｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｆｒｏｍｔｈｅ

Ｇｅｒｍａｎｈｅａｌｔｈｃａｒｅｐｅｒｓｐｅｃｔｉｖｅ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＥｃｏｎｏｍｉｃｓ，

２００７，１０（３）：２５５－２７１．
犤１１犦ＬＵＹ，ＣＨＥＮＧＪ，ＬＩＮＺ，ｅｔａｌ．Ｐｈａｒｍａｃｏｅｃｏｎｏｍｉｃａｎａｌｙｓｉｓｆｏｒ

ｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄａｓａｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｔｈｅｒａｐｙｆｏｒＮＳＣＬＣｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈ

ｐａｔｉｅｎｔａｓｓｉｓｔａｎｃｅｐｒｏｇｒａｍｉｎＣｈｉｎａ犤Ｊ犦．ＪｏｕｒｎａｌｏｆＭｅｄｉｃａｌＥｃｏ

ｎｏｍｉｃｓ，２０１８，２１（１）：６０－６５．
犤１２犦ＳＣＨＬＵＣＫＥＢＩＥＲＬ，ＧＡＲＡＹＯＵ，ＺＵＫＩＮＭ，ｅｔａｌ．Ｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ

ｐｌｕｓｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｏｆｆｅｒｓｓｕｐｅｒｉｏｒｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｃｏｍｐａｒｅｄｔｏ

ｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎ

ｃｅｒａｎｄｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅｓｔａｔｕｓ２犤Ｊ犦．ＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ，２０１５，８９（３）：

２７４－２７９．
犤１３犦ＳＨＩＱ，ＨＵＳ，ＦＵＲＮＢＡＣＫＷＥ，ｅｔａｌ．Ｔｈｅｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆ

ａＮＳＣＬＣｐａｔｉｅｎｔａｓｓｉｓｔａｎｃｅｐｒｏｇｒａｍｆｏｒｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ

ｔｈｅｒａｐｙｉｎＰｅｏｐｌｅ′ｓＲｅｐｕｂｌｉｃｏｆＣｈｉｎａ犤Ｊ犦．Ｃｌｉｎｉｃｏｅｃｏｎｏｍｉｃｓ＆

ＯｕｔｃｏｍｅｓＲｅｓｅａｒｃｈ，２０１７，９：９９－１０６．
犤１４犦ＴＳＵＣＨＩＹＡＴ，ＦＵＫＵＤＡＴ，ＦＵＲＵＩＹＥＭ，ｅｔａｌ．Ｐｈａｒｍａｃｏｅｃｏ

ｎｏｍｉｃａｎａｌｙｓｉｓｏｆｃｏｎｓｏｌｉｄａｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄａｆｔｅｒ

ｆｉｒｓｔ－ｌｉｎｅｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ犤Ｊ犦．

ＬｕｎｇＣａｎｃｅｒ，２０１１，７４（３）：５２１－５２８．

犤１５犦ＶＥＲＧＮＥＮＥＧＲＥＡ，ＣＯＲＲＥＲ，ＢＥＲＡＲＤＨ，ｅｔａｌ．Ｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃ

ｔｉｖｅｎｅｓｓｏｆｓｅｃｏｎｄ－ｌｉｎｅｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇ

ｃａｎｃｅｒ：ａｎｅｃｏｎｏｍｉｃ，ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，ｐｒｏｓｐｅｃｔｉｖｅ，ｍｕｌｔｉｃｅｎｔｅｒｐｈａｓｅ

Ⅲ ｔｒｉａｌｃｏｍｐａｒｉｎｇｄｏｃｅｔａｘｅｌａｎｄｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄ：ｔｈｅＧＦＰＣ０５－０６

ｓｔｕｄｙ犤Ｊ犦．ＪＴｈｏｒａｃＯｎｃｏｌ，２０１１，６（１）：１６１－１６８．
犤１６犦ＹＵＹＦ，ＣＨＥＮＺＷ，ＺＨＯＵＺ，ｅｔａｌ．Ａｃｏｓｔ－ｅｆｆｅｃｔｉｖｅｎｅｓｓａｎａｌｙ

ｓｉｓｏｆｄｏｃｅｔａｘｅｌｖｅｒｓｕｓｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｉｎｓｅｃｏｎｄ－ｌｉｎｅｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ

ｆｏｒｓｔａｇｅⅢｂｏｒⅣ ｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒｉｎＣｈｉｎａ犤Ｊ犦．

Ｃｈｅｍｏｔｈｅｒａｐｙ，２０１０，５６（６）：４７２－４７７．
犤１７犦丁 洁．培美曲塞与紫杉醇治疗晚期非小细胞肺癌的疗效

与安全性分析犤Ｊ犦．海峡药学，２０１９，３１（１０）：７０－７３．
犤１８犦黄 毅，杨红英 ．奥沙利铂与培美曲塞治疗中晚期肺癌的

药物经济学分析犤Ｊ犦．中国药业，２０１０，１９（１１）：４６－４７．
犤１９犦刘 宝 ．４种非小细胞肺癌二线药物治疗方案费用比较研

究犤Ｊ犦．中国药房，２０１０，２１（２６）：２４０３－２４０６．
犤２０犦张 静，刘素勤，张 洁，等 ．晚期非小细胞肺癌二线治疗

不同方案的疗效及成本效益分析犤Ｊ犦．临床肿瘤学杂志，

２０１２，１７（１０）：９０８－９１１．
犤２１犦郑永刚，安爱军，曹晶杰，等 ．三种非小细胞肺癌二线方案

的成本－效果分析犤Ｊ犦．中国医学创新，２０１２，９（２９）：１４９－１５０．
犤２２犦ＺＵＫＩＮＭ，ＢＡＲＲＩＯＳＣＨ，ＰＥＲＥＩＲＡＪＲ，ｅｔａｌ．Ｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ

ｐｈａｓｅⅢ ｔｒｉａｌｏｆｓｉｎｇｌｅ－ａｇｅｎｔｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｖｅｒｓｕｓｃａｒｂｏｐｌａｔｉｎ

ａｎｄｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｄｖａｎｃｅｄｎｏｎ－ｓｍａｌｌ－ｃｅｌｌｌｕｎｇ

ｃａｎｃｅｒａｎｄＥａｓｔｅｒｎＣｏｏｐｅｒａｔｉｖｅＯｎｃｏｌｏｇｙＧｒｏｕｐｐｅｒｆｏｒｍａｎｃｅ

ｓｔａｔｕｓｏｆ２犤Ｊ犦．ＪＣｌｉｎＯｎｃｏｌ，２０１３，３１（２３）：２８４９－２８５３．
犤２３犦邱 培，张清峰，陈 林，等 ．培美曲塞联合顺铂治疗晚期

非小细胞肺癌疗效及对患者毒副反应及１年生存率的影响犤Ｊ犦．
河北医学，２０２０，２６（３）：５０６－５１０．

犤２４犦张春香，张红梅，师锦宁，等 ．厄洛替尼对比培美曲塞治疗

晚期非小细胞肺癌的药物经济学分析犤Ｊ犦．中国新药杂志，

２０１５，２４（１４）：１６１６－１６２３．
犤２５犦谢嫣嫣，叶冬梅，张华君，等 ．国产与进口培美曲塞治疗晚

期 ＮＳＣＬＣ的药物经济学分析犤Ｊ犦．中国医院药学杂志，

２０１９，３９（３）：２７８－２８１．
犤２６犦ＭＵＢＡＲＡＫＮ，ＧＡＡＦＡＲＲ，ＳＨＥＨＡＴＡＳ，ｅｔａｌ．Ａｒａｎｄｏｍｉｚｅｄ，

ｐｈａｓｅ２ｓｔｕｄｙｃｏｍｐａｒｉｎｇｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｐｌｕｓｂｅｓｔｓｕｐｐｏｒｔｉｖｅｃａｒｅ

ｖｅｒｓｕｓｂｅｓｔｓｕｐｐｏｒｔｉｖｅｃａｒｅａｓｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅｔｈｅｒａｐｙａｆｔｅｒｆｉｒｓｔ－

ｌｉｎｅｔｒｅａｔｍｅｎｔｗｉｔｈｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄａｎｄｃｉｓｐｌａｔｉｎｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄ，ｎｏｎ－

ｓｑｕａｍｏｕｓ，ｎｏｎ－ｓｍａｌｌｃｅｌｌｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ犤Ｊ犦．ＢＭＣＣａｎｃｅｒ，２０１２，

１２：４２３．
犤２７犦ＰＡＺ－ＡＲＥＳＬ，ＤＥＭＡＲＩＮＩＳＦ，ＤＥＤＩＵＭ，ｅｔａｌ．Ｍａｉｎｔｅｎａｎｃｅ

ｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄｐｌｕｓｂｅｓｔｓｕｐｐｏｒｔｉｖｅｃａｒｅｖｅｒｓｕｓｐｌａｃｅｂｏ

ｐｌｕｓｂｅｓｔｓｕｐｐｏｒｔｉｖｅｃａｒｅａｆｔｅｒｉｎｄｕｃｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｗｉｔｈｐｅｍｅｔｒｅｘｅｄ

ｐｌｕｓｃｉｓｐｌａｔｉｎｆｏｒａｄｖａｎｃｅｄｎｏｎ－ｓｑｕａｍｏｕｓｎｏｎ－ｓｍａｌｌ－ｃｅｌｌ

ｌｕｎｇｃａｎｃｅｒ（ＰＡＲＡＭＯＵＮＴ）：ａｄｏｕｂｌｅ－ｂｌｉｎｄ，ｐｈａｓｅ３，

ｒａｎｄｏｍｉｓｅｄｃｏｎｔｒｏｌｌｅｄｔｒｉａｌ犤Ｊ犦．ＬａｎｃｅｔＯｎｃｏｌ，２０１２，１３（３）：

２４７－２５５．
牗收稿日期：２０２０－０９－２８；修回日期：２０２１－０２－１７牘

·药品评价·

ＤｒｕｇＥｖａｌｕａｔｉｏｎ


