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摘 要 目的：考察西格列汀治疗 2型糖尿病的健康效果、成本及成本-效果。方法：通过 PubMed、Web of Scienic 检索与筛选文

献，选择不同的糖尿病治疗方案进行比较，包括西格列汀合并二甲双胍vs.格列美脲合并二甲双胍、西格列汀合并二甲双胍vs.阿卡

波糖合并二甲双胍、西格列汀单药100 mg vs.阿卡波糖单药100 mg，tid。运用英国预测结局模型对不同治疗方案的长期治疗成本与

长期治疗效果分别进行两两比较，并作出经济学评价。模型运行时间为40年，成本与效用的贴现率为3.0％。结果：与格列美脲合

并二甲双胍、阿卡波糖合并二甲双胍比较，西格列汀合并二甲双胍方案延长的生命年（LYG）分别为0.03年和1.22年，每延长1个

LYG所需的额外费用分别为44 055元和1 923元，低于世界卫生组织（WHO）建议的3倍人均国内生产总值（GDP）（125 724元）；且

分别延长了0.02个质量调整生命年（QALY）和0.95个QALY；每延长1个QALY所需的额外费用分别为58 717元和2 475元，低于

WHO 建议的 3倍人均 GDP（125 724元）。与阿卡波糖单药 100 mg，tid 比较，西格列汀单药 100 mg/d 方案处于绝对优势，延长了

LYG（0.72年）和QALY（0.58年），且节约了费用（557元）。结论：按照WHO建议的3倍人均GDP为阈值（125 724元），西格列汀治

疗2型糖尿病具有较好的成本-效果。

关键词 西格列汀；格列美脲；阿卡波糖；药物经济学；2型糖尿病；英国预测结局模型

Pharmacoeconomic Evaluation of Sitagliptin in the Treatment of Type 2 Diabetes Mellitus
ZHU Jingjing，CHEN Wen（School of Public Health，Fudan University，Shanghai 200032，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To investigate health effect，cost and cost-effect of sitagliptin in the treatment of type 2 diabetes mel-
litus. METHODS：By retrieving PubMed，Web of Science，different diabetes mellitus therapy plans were selected and compared，
including sitagliptin combined with metformin vs. glimepiride combined with metformin，sitagliptin combined with metformin vs.
acarbose combined with metformin，sitagliptin 100 mg vs. acarbose 100 mg，tid. UKPDS Outcomes Model was used to compare the
long-term medical costs and outcomes among different therapy plans，and evaluated their economic effects. The model operated for
40 years，and both future costs and clinical benefits were discounted by 3.0％. RESULTS：Compared to the therapy of glimepiride
or acarbose combined with metformin，the therapy of sitagliptin combined with metformin prolonged 0.03 and 1.22 years of life
（LYG）per patient，and the additional costs were 44 055 yuan and 1 923 yuan for each year of life obtained，respectively，which
were lower than 3-fold GDP（125 724 yuan）suggested by WHO；the add-on of sitagliptin provided a gain of 0.02 quality adjusted
life year（QALY）and 0.95 QALY per patient，and the additional costs were 58 717 yuan and 2 475 yuan for each QALY respec-
tively，which were lower than 3-fold GDP（125 724 yuan） suggested by WHO. Compared to acarbose monotherapy（100 mg，
tid），the sitagliptin monotherapy（100 mg/d）was dominant，with longer LYGs（0.72 years）and QALYs（0.58 years）gained and
lower cost（557 yuan saved）. CONCLUSIONS：According to 3-fold GDP（125 724 yuan）recommended by WHO as threshold，si-
tagliptin demonstrate good cost-effectiveness in the treatment of type 2 diabetes mellitus.
KEYWORDS Sitagliptin；Glimepiride；Acarbose；Pharmacoeconomics；Type 2 diabetes mellitus；UKPDS Outcomes Model
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目前，全球糖尿病患病率增长迅速，2000年全球各年龄组

合计糖尿病患病率约为2.8％，预计到2030年将增长至4.4％；

糖尿病患者人数相应地也由 2000年的 1.71亿增长至 2030年

的 3.66亿[1]。在我国，糖尿病早已成为继肿瘤、心脑血管疾病

之后排在第三位的严重慢性非传染性疾病[2]。2008年的糖尿

病调查[3]结果显示，我国 20岁以上的成人中糖尿病患病率为

9.7％，全国糖尿病患者接近1亿，我国已成为全球范围糖尿病

增长最快的地区并且成为世界糖尿病第一大国；而糖尿病前

期的比例高达15.5％，相当于每4个成年人中就有1个高血糖

状态者。

糖尿病及其并发症不仅给患者及其家庭带来不幸，同时

也给社会造成沉重的经济负担。据世界卫生组织（WHO）估

计，2005－2015年，我国由于糖尿病及相关心血管疾病导致的

经济损失达 5 577亿美元 [4]。随着我国人口老龄化进程的加

快、高新医疗技术和药品的应用、人均国内生产总值的显著增

加，糖尿病所致的直接和间接经济损失将远远超过上述数字。

限于目前医学水平，糖尿病仍然是一种不可根治的疾

病。由于该病也是一种进展性疾病，除了必须的健康教育、生

活干预，糖尿病患者往往需要进行长期的药物治疗[5]。我国的

糖尿病防治指南中，2 型糖尿病（Type 2 diabetes mellitus，

T2DM）药物治疗的首选应是二甲双胍，如接受二甲双胍治疗

后血糖控制不达标，可选择加用磺脲类、噻唑烷二酮类、α-糖苷

酶抑制剂（AGIs）、二肽基肽酶（DPP）-4抑制剂等进行二线治

疗[6]。已有的关于双胍类、磺脲类、噻唑烷二酮类、AGIs类等药

物的有效性及安全性综述研究中，双胍类与磺脲类药物都具

有降糖优势，但不同类型药物具有各自的不足：磺脲类药物会

增加体质量，使低血糖的发生率升高；噻唑烷二酮类药物可能

增高低密度脂蛋白胆固醇（LDL-C）水平，带来心力衰竭发病率

增高的风险；AGIs类药物降糖作用较弱，且胃肠道不良反应明

显[7]。

肠促胰岛激素降糖作用的发现及其相应的降糖药物

DPP-4抑制剂的上市为 2型糖尿病的治疗带来了全新的契

机。肠促胰岛激素中的葡萄糖依赖性促胰岛素多肽（Glu-

cose-dependent insulinotropic polypeptide，GIP）可促进β细胞葡

萄糖依赖性地释放胰岛素；而胰高血糖素样肽（Glucagon-like

peptide-1，GLP-1）不仅可促进β细胞葡萄糖依赖性地释放胰岛

素，还可通过葡萄糖依赖模式抑制α细胞分泌胰高糖素，从而

抑制肝脏葡萄糖生成。这两种激素分泌后由DPP-4快速裂解

而失去生物学效应。DPP-4抑制剂则能抑制 80％DDP-4的活

性[8]，通过阻滞GLP-1和GIP的降解、延长GLP-1和GIP的完整

分子结构而发挥降糖作用[9]。与磺脲类药物（虽然也能促进β

细胞释放胰岛素，但并不是葡萄糖依赖性地发挥功能）相比，

DPP-4抑制剂的优势是：除了葡萄糖依赖性地促进β细胞释放

胰岛素外，还能增加β细胞内胰岛素的合成，抑制胰高糖素的

分泌，这些因素可能减少了药物使用后的低血糖事件，改变疾

病进程。

西格列汀（Sitagliptin）于 2006年 10月成为美国食品与药

物管理局（FDA）批准的首个应用于临床的DPP-4抑制剂，次年

其与二甲双胍的固定复方制剂获批。由于西格列汀良好的耐

药性，并能较好地控制体质量与低血糖，2009年美国内分泌医

师协会（AACE）糖尿病临床实践指南明确DPP-4抑制剂是2型

糖尿病治疗的一线药物之一。我国也于2010年在2型糖尿病

防治指南中明确指出DPP-4抑制剂是 2型糖尿病治疗的二线

药物之一。

格列美脲（Glimepiride）、阿卡波糖（Acarbose）分别是我国

使用广泛的磺脲类、AGIs类降糖药。为了进行西格列汀与格

列美脲、阿卡波糖的成本-效果比较，本研究运用国外成熟的2

型糖尿病长期效用及疾病负担模型——英国预测结局模型

（UKPDS outcomes model，UKPDS OM）进行分析。通过收集

西格列汀、格列美脲、阿卡波糖治疗 2型糖尿病的临床疗效证

据，在糖尿病患者接受上述不同治疗方案的短期临床治疗而

改善的健康状态下，运用UKPDS OM进行健康效用及治疗成

本的长期模拟，从而进行增量成本-效果（Incremental cost-ef-

fectiveness ratio，ICER）分析，作出经济学评价。

1 资料与方法
1.1 UKPDS OM

UKPDS OM是针对2型糖尿病患者、可模拟患者长期经济

成本与健康产出[包括生命年（Life year gain，LYG）、质量调整

生命年（Quality adjusted life year，QALY）等指标]的模型 [10-11]，

为临床指南的制定和各种糖尿病干预措施的经济学评价提供

依据。UKPDS OM根据糖尿病患者的健康状况、危险因素资

料、并发症的生存质量影响及其治疗成本等信息，结合模型中

已经设置的转归参数（并发症、死亡率、危险因素方程），实现

长期的模拟。UKPDS OM模拟流程图见图1。

1.1.1 进入模型的参数[11] ①糖尿病患者的健康状况及危险

因素。包括进入模型时人口学特征、被诊断为糖尿病的危险

因素、进入模型时的危险因素、进入模型时并发症的患病年数

等信息（见图 1中“进入模型的患者参数”部分）。这是患者健

康状态转归的起始数据。②不同并发症的生存质量影响参

数。糖尿病患者并发其他疾病后，患者的生存质量将受到不

进入模型的患者参数：

1.人口学特征：种族、性别、年龄，患病年数、体质量、身高；

2.被诊断为糖尿病时的危险因素状态：心房颤动、周围血管疾病、吸烟、TC、HDL、

SBP、Hb1Ac；

3.进入模型时的危险因素状态：吸烟、TC、HDL、SBP、Hb1Ac；

4.进入模型时不同并发症[Ischaemic Heart Discase（IHD）、Chronic Heart failure

（CHF）、Amputation、Blind、Renal、Stroke、Myocardial Infarction（MI）]的患病年数。

用危险因素动态方程更新患者危

险因素状态：

Hb1Ac Eq11

SBP Eq12

TC、HDL Eq13

Smoking Eq14

开始模型模拟

随机排序并进行并发症、死

亡的方程运算：

IHD Eq1

MI Eq2

CHF Eq3

Stroke Eq4

Amputation Eq5

Blind Eq6

Renal failure Eq7

糖尿病相关死亡率

并发症当年 Eq8

发病后其余年 Eq9

非糖尿病相关死亡率 Eq10

更新疾病相关事件

计算期望寿命：QALY

死亡

是 否

图1 UKPDS OM模拟流程图

Fig 1 Flow chart for UKPDS OM simulation
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同程度的影响，决定长期模拟后患者的健康效用水平。③不

同并发症的治疗费用。一旦发生并发症，患者的治疗费用将

有不同程度的变化。根据并发症特点，将分为致命性与非致

命性状态；对于非致命性的并发症，其治疗费用分为发病第 1

年的治疗费用、随后每年的治疗费用。进入模型的参数可根

据研究需要结合实际进行设置。

1.1.2 模型中已设置的转归参数[10] UKPDS OM中已经设置

的参数包括 7种重大并发症[心肌梗死（MI）、缺血性心脏病

（IHD）、卒中（Stroke）、慢性心力衰竭（CHF）、截肢（Amputa-

tion）、肾衰竭（Renal）、失明（Blind）]的发病风险方程、死亡率方

程、危险因素方程。这是根据UKPDS临床试验中 3 642名试

验对象的信息得到的，具体为：①7+3个回归方程。即7个并发

症的发病风险方程与3个死亡率方程（方程系数见图2）。并发

症的发病风险与患者的特征及过往疾病史相关，并随时间改

变。UKPDS OM会考虑不同并发症之间的关联。死亡率方程

中有2个关于糖尿病并发症导致的死亡，第3个方程关于其他

致死因素。是否死亡决定下一步流程（流程图见图 1）：如死

亡，计算该患者的LYG、QALY、成本；如未死亡，根据更新的信

息[如并发症情况、危险因素（根据下述 4个危险因素方程更

新）]重新进入循环。②4个危险因素进展的方程。分别对应

糖化血红蛋白（HbA1c）、收缩压（SBP）、总胆固醇∶高密度脂蛋

白胆固醇（TC∶HDL-C）、吸烟（Smoking status）4种危险因素。

1.2 文献筛选

本研究中降糖药物的临床疗效信息来源于已发表、引用

频数最高的英文文献，通过PubMed、Web of Science的检索与

筛选获得。检索关键词为Sitagliptin、Glimepiride或Acarbose、

Efficacy、Safety。文献纳入标准为：（1）西格列汀与格列美脲或

阿卡波糖头对头的临床研究；（2）发表于影响因子较高的杂志

上、被引用频数较高的文献；（3）信息齐全，能满足UKPDS OM

需求的文献；（4）如无头对头的研究（如西格列汀与阿卡波糖），

则纳入治疗周期、剂量、人口学、危险因素较为一致的文献。

1.3 本研究的参数设置

本研究的目的是了解降糖药物治疗对 2型糖尿病患者健

康效用及成本的长期影响。为了体现降糖药物对患者健康状

态的影响，需要对进入模型的参数进行调整：以“接受药物治

疗时的危险因素状态”代替UKPDS OM中“被诊断为糖尿病时

的危险因素状态”，以“药物治疗后的危险因素状态”代替UK-

PDS OM中“进入模型时的危险因素状态”，以此体现治疗前后

的药物效应对随后模拟的影响。原模型中进入模型数据为患

者个体数据，由于文献可获得的数据为治疗前后的平均数，所

以文献提供的数据以平均数代替；文献未提供的数据（如并发

症患病年数信息、危险因素随时间的动态变动信息等）使用系

统默认值。通过敏感度分析评价模拟稳定性。

模型运行时间为40年（为模型可调整的最高年限）。所有

将来的费用、效用按3.0％进行贴现[12]。

1.4 数据收集与整理

1.4.1 人口学与相关危险因素数据 通过文献检索与筛选

后，纳入药物治疗效果比较的文献共5篇[13-17]。本研究中的治

疗方案包括：第1组：西格列汀合并二甲双胍组vs.格列美脲合

并二甲双胍组[13]；第 2组：西格列汀合并二甲双胍组[14] vs.阿卡

波糖合并二甲双胍组[15]；第 3组：西格列汀单药 100 mg/d[16] vs.

阿卡波糖单药 100 mg，tid[17]。西格列汀与格列美脲的数据来

源于头对头的临床研究，可比性强；但西格列汀与阿卡波糖缺

乏直接比较，鉴于非头对头的研究之间可比性不高，因此选择

了两种治疗方案的比较。不同治疗方案的人口学与危险因素

信息见表1[表中已经根据文献提供的数据进行了处理，如人口

学数据为药物治疗后、进入模型时的数据。表中的体质量为治

疗后最终体质量；身高通过体质量、体质量指数（BMI）计算得

到。另外，表中的治疗剂量列出的是西格列汀、格列美脲、阿卡

波糖的剂量；涉及二甲双胍的治疗方案中，二甲双胍每日剂量

未列出，均默认为2 000 mg/d（因为5个研究中有的二甲双胍剂

量为≥1 500 mg/d，有的为2 000 mg/d或2 500 mg/d）]。

1.4.2 并发症相关的生存质量及治疗费用的收集 在我国，

表1 不同治疗方案的人口学与危险因素信息

Tab 1 The demographic characteristics and risk factors of study populations

第一作者

Arechavaleta R[13]

Charbonnel B[14]

Rosentock J[15]

Aschner P[16]

Fischer S[17]

治疗用药

西格列汀+二甲双胍
格列美脲+二甲双胍
西格列汀+二甲双胍
阿卡波糖+二甲双胍

西格列汀
阿卡波糖

周期，
周

30
30
24
24

24
24

治疗剂量

100 mg/d
平均2.1 mg/d
100 mg/d

0～4周，25 mg；＞4～8周，50
mg；＞8～24周，100 mg，tid

100 mg/d
100 mg，tid

进入模型时的人口学特征

患病时
年龄，岁

49.5
49.5
48.4
50.0

49.1
55.4

患病年
限，年
7.38
7.28
6.46
7.20

4.76
1.88

体质量，
kg

79.8
83.2
86.7
94.4

84.8
-

身高，
m

1.65
1.65
1.68
1.71

1.67
-

接受药物治疗时的危险因素

TC，
mmol/L

-
-

4.57
-

-
-

HDL-C，
mmol/L

-
-

1.17
-

-
-

HbA1c，
％

7.48
7.49
7.96
8.46

8.01
7.43

药物治疗后的危险因素

TC，
mmol/L

-
-

4.62
-

-
-

HDL-C，
mmol/L

-
-

1.20
-

-
-

HbA1c，
％

7.04
6.98
7.26
7.89

7.39
6.98

注：“-”表示文献未提供数据
Note：“-”means the data hadn’t been provided by literatures

图2 UKPDS OM中各并发症之间的相关关系及其风险因子

Fig 2 Relationship of various complications and their risk

factors in UKPDS OM

冠心病
年龄 1.03
女性 0.62
糖化血红蛋白 1.13
收缩压 1.10
Ln（TC：HDL-C） 4.47

失明
年龄 1.03
女性 0.62
糖化血红蛋白 1.13
收缩压 1.10
Ln（TC：HDL-C）） 4.47

其他死亡
年龄×性别（女） 1.03
年龄×性别（1-女） 0.62
吸烟 1.36

致命和非致命性心肌
梗死
年龄 1.03
女性 0.62
糖化血红蛋白 1.13
收缩压 1.11
Ln（TC：HDL-C） 3.29
冠心病 2.49
慢性心力衰竭 4.75

慢性心力衰竭
年龄 1.03
糖化血红蛋白 0.62
收缩压 1.10
Ln（TC：HDL-C） 4.47

卒中
年龄 1.09
女性 0.60
吸烟 1.43
心房纤维性颤动 4.17
糖化血红蛋白 1.14
收缩压 1.32
Ln（TC：HDL-C） 1.12
慢性心力衰竭 5.71

截肢
周围血管疾病 11.43
糖化血红蛋白 1.55
收缩压 1.26
失明 6.12

肾衰竭
收缩压 1.50
失明 8.02

糖尿病相关死亡
Ln（年龄） 1.09
女性 0.60
吸烟 1.43
心房（纤维性颤动）4.17
糖化血红蛋白 1.14
收缩压 1.32
Ln（TC：HDL-C） 1.12
慢性心力衰竭 5.71

全国死亡率
Ln（年龄） 113.40
Ln（TC：HDL-C） 1.12
心肌梗死 51.38
心肌梗死后 3.06
卒中 16.56
卒中后 1.00
慢性心力衰竭 1.00
截肢 2.81
肾衰竭 4.88
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UKPDS OM所涉及7种并发症对患者生存质量评分的影响见

表 2（未患并发症的糖尿病患者效用为 0.78）[12]；非致命性并发

症的治疗费用见表 3（致命性费用中，致命性心肌梗死费用为

40 000元，致命性卒中费用为25 000元，致命性心力衰竭、肾衰

竭、截肢的费用与表中非致命性并发症第 1年的治疗费用一

致）。

表2 7种并发症对患者生存质量评分的影响（分）

Tab 2 Effects of 7 kinds of complications on survival quali-

ty score of patients（score）

并发症
缺血性心脏病
非致命性心肌梗死
慢性心力衰竭
非致命性卒中
截肢
失明
肾衰竭

与没有并发症比较，下降的生存质量评分
0.090

0.055

0.108

0.164

0.280

0.074

0.379

表3 非致命性并发症的治疗费用（元）

Tab 3 Costs of non-fatal complications（yuan）

并发症
冠心病
非致命性心肌梗死
慢性心力衰竭
非致命性卒中
截肢
失明
无并发症
肾衰竭
浮肿
骨折
低血糖

第1年治疗费用
13 000

30 000

9 000

17 000

25 000

9 000

1 000

50 000

1 000

20 000

1 000

以后每年费用
9 500

10 000

6 000

9 000

8 000

4 000

50 000

5 000

1.4.3 药品价格数据的收集 由于西格列汀还未进入医保报

销目录，本研究中其价格信息来源于浙江、海南、宁夏三地最

高零售价的均值，每 100 mg的价格为 9.70元。其余药品价格

均来源于国家发改委通知（发改价格〔2011〕1670号）[取消政

府定价（即2015年6月1日）之前，此文件为目标药品最新的发

改委定价文件]，其中二甲双胍由于提供了多种规格、剂型的价

格信息，因此日治疗费用按照每日 2 000 mg的剂量计算平均

值，为3.24元；阿卡波糖每50 mg价格为2.47元；格列美脲每1

mg价格为5.65元（已做平均处理）。结合不同治疗方案实际的

治疗周期、用药剂量，各自在治疗周期内的药品费用见表4。

表4 不同治疗方案在治疗周期内的药品费用

Tab 4 Drug costs of different therapy plans during treatment

组别
第1组

第2组

第3组

治疗方案
西格列汀+二甲双胍（30周）
格列美脲+二甲双胍（30周）
西格列汀+二甲双胍（24周）
阿卡波糖+二甲双胍（24周）
西格列汀单药（24周，100 mg/d）
阿卡波糖单药（24周，100 mg，tid）

治疗周期内的药品费用，元
2 717
1 867
2 174
2 518
1 630
2 493

1.5 成本-效果分析

基于社会医疗保险角度，本研究中的成本包括药物治疗

费用和并发症治疗费用；效果包括患者治疗后的LYG与QA-

LY。采用 ICER分析对治疗方案进行两两比较，即比较每增加

1个LYG或QALY所需增加的费用。通过比较 ICER是否超过

可认为具有成本-效果的阈值范围判断西格列汀的经济性。

WHO建议的可接受 ICER阈值范围为不超过人均国内生产总

值（GDP）的3倍[18]。根据最新的中国统计年鉴（2014版），2013

年我国人均GDP为41 908元[19]，因此 ICER的阈值范围为不超

过125 724元。

2 结果
2.1 不同治疗方案的效用及费用

不同治疗方案的效用及费用见表 5。由表 5可知，在 3组

比较的方案中，西格列汀组获得的效果值（LYG、QALY）均高

于相比较的治疗组，相应的并发症相关费用也较高；但是结合

治疗药物费用后，由于阿卡波糖组的费用均高于对应的西格

列汀组，因此最终的总费用中第1、2组中西格列汀高于相比较

的治疗组，第3组则相反。

表5 不同治疗方案的效用及费用

Tab 5 Cost and effectiveness of different therapy plans

项目

LYG，年
QALY，年
并发症相关费用，元
治疗药物费用，元
总费用，元

第1组

西格列
汀+二甲
双胍

14.18

10.75

40 134.

2 717.

42 851.

格列美
脲+二甲
双胍

14.16

10.72

39 723.

1 867.

41 590.

第2组

西格列
汀+二甲
双胍

15.02

11.35

44 358.

2 174.

46 532.

阿卡波
糖+二甲
双胍

13.80

10.40

41 672.

2 518.

44 190.

第3组

西格列汀
单药100

mg/d

15.70

11.90

46 539.

1 630.

48 169.

阿卡波糖
单药100
mg，tid

14.98

11.32

46 233.

2 493.

48 726.

2.2 不同治疗方案的 ICER

不同治疗方案下长期模拟的成本-效果比较见表6。由表

6可知，与格列美脲+二甲双胍组、阿卡波糖+二甲双胍组的比

较中，西格列汀+二甲双胍组的LYG更高，增量分别为 0.03年

和1.22年，相应的 ICER分别为44 055元和1 923元；西格列汀

合并二甲双胍组的 QALY 也更高，增量分别为 0.02年和 0.95

年，相应的 ICER分别为 58 717元和 2 475元。与阿卡波糖单

药 100 mg，tid 的比较中，西格列汀单药 100 mg/d 处于绝对优

势，其QALY增加了 0.58年，LYG增加了 0.72年，而成本节约

了557元。

表6 不同治疗方案下长期模拟的成本-效果比较

Tab 6 Long-term simulated cost-effectiveness ratio of differ-

ent therapy plans

项目

增量LYG，年

增量QALY，年

增量总费用，元

ICER（LYG），元

ICER（QALY），元

西格列汀+二甲双
胍vs.格列美脲+二

甲双胍

0.03

0.02

1 261

44 055

58 717

西格列汀+二甲双
胍vs.阿卡波糖+二

甲双胍

1.22

0.95

2 342

1 923

2 475

西格列汀单药100
mg/d vs.阿卡波糖
单药（100 mg，tid）

0.72

0.58

-557

绝对优势

绝对优势

2.3 敏感度分析

为验证模型的信度，通过调整以下参数以进行敏感度分

析。调整1：贴现率由3.0％变为3.5％；调整2：无并发症糖尿病

患者初始效用由0.78变为0.77；调整3：男女患者体质量分别增

减5％；调整4：男女患者体质量均降低5％；调整5：男女患者体

质量均增加 5％；调整 6：治疗后 Hb1Ac 分别按（－10、－5、5、

10、－10、－5、5、10）比例变化；调整7：治疗前Hb1Ac分别按（－10、

－5、5、10、－10、－5、5、10）比例变化；调整 8：治疗前后Hb1Ac

分别按（－10、－5、5、10、－10、－5、5、10）比例变化。敏感度

··160



中国药房 2016年第27卷第2期 China Pharmacy 2016 Vol. 27 No. 2

分析结果见表7。

表7 敏感度分析结果

Tab 7 Analysis of sensitivity

调整
序号

调整1

调整2

调整3

调整4

调整5

调整6

调整7

调整8

项目

增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元
增量LYG，年
增量QALY，年
增量总费用，元
ICER（LYG），元
ICER（QALY），元

西格列汀+二甲
双胍vs.格列美
脲+二甲双胍

0.03

0.02

1 243.

48 572.

65 360.

0.03

0.02

1 261.

44 055.

59 510.

-0.07

-0.05

-513.

7 066.

10 286.

0.13

0.10

1 384.

10 506.

14 124.

0.03

0.02

296.

10 791.

19 561.

0.09

0.07

1 424.

15 891.

21 616.

0.03

0.01

1 524.

47 020.

116 109.

0.01

0.00

326.

53 834.

135 521.

西格列汀+二甲
双胍vs.阿卡波
糖+二甲双胍

1.09

0.84

1 970.

1 804.

2 342.

1.19

1.06

2 342.

1 963.

2 218.

1.09

0.84

1 770.

1 621.

2 113.

0.89

0.69

1 300.

1 454.

1 874.

1.09

0.84

1 815.

1 662.

2 153.

1.22

0.95

2 342.

1 923.

2 475.

1.03

0.79

1 010.

983.

1 282.

0.91

0.70

1 954.

2 151.

2 777.

西 格 列 汀 单 药
100 mg/d vs.阿卡
波 糖 单 药 100

mg，tid

0.68

0.51

-864.

绝对优势
绝对优势

0.74

0.55

-864

绝对优势
绝对优势

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

-

0.54

0.41

-1 143

绝对优势
绝对优势

0.67

0.51

-1 366.

绝对优势
绝对优势

0.54

0.40

-1 122.

绝对优势
绝对优势

注：“-”表示由于阿卡波糖文献未提供体质量数据，模拟时使用系

统默认值，该值男女区分，而西格列汀组所有人均为文献提供的平均

值，在调整体质量的敏感度分析中无法统一处理，因此未进行敏感度

分析

Note：“-”means system defaults are adopted for simulation be-

cause body weight data hadn’t been provided by acarbose literatures，

and they were divided according to gender，while the value per capita

used in sitagliptin groups are all provided by literatures. Sensitivity analy-

sis of adjusted body weight can not be unified，so sensitivity analysis is

not conducted

由表 7可知，敏感度分析的 ICER结果基本与表 6结果一

致：在前两组比较中，除了第 1组进行调整 8后西格列汀获得

效果的 ICER较大（135 521元）外，其余 ICER均在阈值范围内；

与阿卡波糖单药的对比中，西格列汀单药均处于绝对优势。

3 讨论
西格列汀作为第一个获得FDA批准的DPP-4抑制剂，在

有效性、安全性上效果显著，被越来越多的国家纳入 2型糖尿

病治疗的一线、二线用药。与其他降糖药相比，它在改善α、β

细胞的数量、功能上的优势被认为可能会改变疾病进程[16，20]，

从而使改善患者生存质量。目前，我国已有较多文献进行西

格列汀短期临床有效性与安全性的研究[21-23]，结果均表明西格

列汀的降糖效果好。由于糖尿病具有长期进展性、易并发其

他疾病的特点，因此在评价不同治疗方法时，考察其长期指标

更能有效反映其治疗效果和经济成本[24]。国外已开展的西格

列汀药物经济学分析中，与罗格列酮组相比，西格列汀组的

ICER为 4 766欧元/ QALY，具有较好的成本-效果[25]。但是我

国尚未对西格列汀治疗糖尿病患者的长期效用展开研究。

本研究通过UKPDS OM的模拟，与格列美脲组、阿卡波糖

组相比较，西格列汀有很好的成本-效果优势，敏感度分析也证

明了结果的可靠性。这与国外的研究结果[25]一致。结合西格

列汀降糖效果好，尤其是低血糖发生率低、不增体质量的优

势，该药可成为理想的二线或一线治疗2型糖尿病的选择。

在进行长期的模型模拟时，以下几个方面可能会对最终

结果造成影响：首先，西格列汀的长期效用可能被低估。因为

模型没有体现药物治疗对低血糖发生率的影响，而这是西格

列汀治疗时较显著的临床优势。其次，目前尚无西格列汀与

阿卡波糖的头对头临床效用数据，不同试验的间接比较可能

会使模拟结果产生偏倚。鉴于此，本研究在数据引用时尽可

能选择了治疗周期、患者人口学信息、危险因素一致的文献。

第三，由于被引用文献中的效果数据是以平均值呈现，可能会

影响长期的随机模拟结果。第四，纳入的文献所能提供的数

据并不能完全满足模型的数据需求，而需要用模型默认值代

替。第五，模型的建立是以UKPDS长期随访的 3 642名患者

数据为基础的，其人种为高加索人种、印度人种、加勒比海人

种，我国人种与这三类人种有别，模型结果是否能很好地代表

我国的情况有待于进一步研究。最后，UKPDS OM本身存在

不足，如模型只对 7种糖尿病并发症的发生进行预测，没有考

虑其他发病率较高、对患者生存质量和LYG影响较大的并发

症（如糖尿病神经病变），这些并发症在一定程度上会降低患

者的生存质量及LYG，因此模型结果可能高估了长期效果；模

型只考虑并发症的单一状态而不考虑疾病的延续及其对生存

质量的影响，如失明以单眼失明为研究终点而不管另一只眼

睛的情况[9]。针对上述不足，为了更好地做出西格列汀长期经

济学评价，今后的研究可以从以下几方面改进：在我国患者人

群中开展高质量、头对头的临床疗效比较研究；建立基于我国

人群数据的糖尿病及其并发症转归模型；把更多种类并发症

及其转归发展纳入模型。
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