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摘 要 目的 从我国卫生体系视角出发，评估头孢地尔对比最佳可用疗法（BAT）或标准疗法（SOC）治疗确诊或疑似耐碳青霉烯

类革兰氏阴性菌严重感染的经济性，并探讨其合理定价。方法 基于两项Ⅲ期临床试验（CREDIBLE-CR 与 GAME CHANGER）数

据构建决策树模型，模拟头孢地尔在确诊耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌感染的救治场景（场景一）与疑似上述耐药菌感染的初始经

验性治疗场景（场景二）下的成本-效果。主要结局指标为增量成本-效果比（ICER），意愿支付阈值设定为2024年我国人均国内生

产总值（GDP）的1～3倍。采用单因素及概率敏感性分析检验结果的稳健性，并在此基础上探索头孢地尔在我国市场的合理定价

区间。结果 场景一的结果表明，头孢地尔组的治愈率高于 BAT 组（47.50% vs. 34.21%），但其 ICER 为415 065.03元/例治愈，超出

3倍我国人均GDP的阈值；而场景二揭示，头孢地尔相对于SOC的 ICER高达1 362 446.16元/例治愈，远超意愿支付阈值。敏感性

分析表明，头孢地尔的治疗时间与价格是影响方案经济性的关键因素。在上述 2个场景中，头孢地尔单价需分别降至 683.47、

242.00元/g以下方具经济性。结论 基于当前市场价格，头孢地尔治疗确诊或疑似耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌严重感染在我国卫

生体系中的经济性不足，需通过价格谈判或医保分层支付策略提高其可及性。
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ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the cost-effectiveness of cefiderocol versus best available therapy （BAT） or standard-of-

care （SOC） for the treatment of confirmed or suspected carbapenem-resistant Gram-negative bacterial （CRGNB） serious infections 

from the perspective of the Chinese healthcare system， and to explore its reasonable pricing. METHODS A decision tree model 

was constructed based on data from two phase Ⅲ clinical trials （CREDIBLE-CR and GAME CHANGER） to simulate the cost-

effectiveness of cefiderocol in two scenarios： salvage therapy for confirmed CRGNB infection （scenario 1） and empirical therapy 

for suspected CRGNB infection （scenario 2）. The primary outcome measure was the incremental cost-effectiveness ratio （ICER）. 

The willingness-to-pay （WTP） was set at 1 to 3 times China’s per capita GDP in 2024. To verify the robustness of the results， one-

way and probabilistic sensitivity analyses were conducted， and based on these， a reasonable price range for cefiderocol in the 

Chinese market was explored. RESULTS The results for scenario 1 showed that the clinical cure rate in the cefiderocol group was 

higher than that in the BAT group （47.50% vs. 34.21%）， but its ICER was 415 065.03 yuan per cured case， exceeding three times 

China’s GDP per capita. Scenario 2 revealed that the ICER for cefiderocol relative to SOC was as high as 1 362 446.16 yuan per 

cured case， far exceeding the WTP. Sensitivity analysis indicated that the treatment duration and price of cefiderocol were key 

factors affecting its cost-effectiveness. In the two scenarios described above， the unit price of cefiderocol must fall below 683.47 

and 242.00 yuan/g， respectively， to be considered cost-effective. CONCLUSIONS Based on the current market price， cefiderocol 

lacks sufficient cost-effectiveness for treating confirmed or suspected CRGNB serious infections within China’s healthcare system. 

To improve its accessibility， price negotiations or a tiered 

medical insurance payment strategy are required.
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2019年全球疾病负担研究显示，细菌感染导致的疾
病负担远超其他病原体感染，在85种主要病原体引发的
7.04 亿 伤 残 调 整 生 命 年（disability-adjusted life years，

DALYs）中，细 菌 感 染 贡 献 了 4.15 亿 DALYs，占 比 达
59%[1]。在这一巨大的健康负担中，抗菌药物耐药性问
题尤为突出。数据显示，2019年全球抗菌药物耐药性相
关死亡约为495万例[2]。根据2024年中国细菌耐药监测
网的数据，大肠埃希菌、克雷伯氏菌属（主要为肺炎克雷
伯菌）、不动杆菌属（主要为鲍曼不动杆菌）和铜绿假单
胞菌位居临床分离菌前列。这些病原体不仅是我国临
床最常见的分离菌株，同时也均位居全球范围内引发耐
药相关死亡的六大病原菌之列[3]。鉴于其严重威胁，

WHO 已将耐碳青霉烯类肠杆菌（包括大肠埃希菌、肺炎
克雷伯菌）、耐碳青霉烯类鲍曼不动杆菌和耐碳青霉烯
类铜绿假单胞菌列为急需新型抗生素应对的“极高优先
级”耐药病原体[4]。由这些“极高优先级”病原体引起的
复杂感染，目前临床治疗选择极为有限，患者死亡率高，

存在迫切的未被满足的治疗需求。

头孢地尔的上市有望填补上述空白。作为一种新
型铁载体头孢菌素，头孢地尔对耐碳青霉烯类革兰氏阴
性菌具有优异活性[5―6]，其独特的“特洛伊木马”式摄取
机制不仅能够有效克服导致碳青霉烯耐药的关键因
素——膜孔蛋白缺失或改变，还对包括肺炎克雷伯菌碳
青霉烯酶、新德里金属 β-内酰胺酶、维罗纳整合子编码
金属β-内酰胺酶在内的多数β-内酰胺酶稳定[7]。基于上
述特性，该药已成为治疗 WHO“极高优先级”耐药菌感
染，尤其是在选择有限或别无选择时的“最后防线”药物。

根 据 Ⅲ 期 临 床 试 验 CREDIBLE-CR 研 究
（NCT02714595）公 布 的 数 据 ，相 比 于 最 佳 可 用 疗 法
（best available therapy，BAT），头孢地尔治疗耐碳青霉烯
类细菌感染时的临床治愈率（66% vs. 58%）和微生物清
除率（48% vs. 26%）均显著提高，同时展现出良好的安全
性[8]。该药于2019年获美国 FDA 批准上市后，其真实世
界疗效与安全性在PROVE研究的中期分析中得以确认：

其临床治愈率与临床应答率分别为64.8% 和74.2%，30 d

全因死亡率为 18.4%，而药物相关不良反应发生率仅为
2%[9]。最近的 GAME CHANGER 试验（NCT03869437）

进一步证实，其在更前线的经验性治疗场景中，在降低患
者 死 亡 率 方 面 亦 不 劣 于 标 准 疗 法（standard-of-care，

SOC）[10]。该试验因样本量较大，为其经验性治疗场景提
供了高级别的证据。然而，该药价格高昂，其原研企业所
在国日本的定价日均费用折合人民币约为5 858元，远高
于我国国内同样用于治疗耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌感
染的头孢他啶阿维巴坦钠的日均费用（约978元）。因此，

头孢地尔高昂成本与其临床获益之间的药物经济学价值
仍需进一步评估。

本研究旨在通过双场景分析框架，全面评估头孢地
尔的经济性——场景一聚焦于“确诊耐药菌感染的救援
治疗”，其疗效数据来源于 CREDIBLE-CR 研究；场景二
则拓展至“疑似耐药菌感染的初始经验性治疗”，其疗效

数据来源于 GAME CHANGER 研究。两个场景的目标
人群和临床决策节点不同，旨在回答不同的决策问题，

从而为临床制订从初始经验性用药到后续救援治疗的
完整耐药菌感染分级用药策略提供经济学依据；另外，

通过反推定价分析，提出符合我国医保支付能力的头孢
地尔定价区间，为医保准入谈判建立科学议价基准，最
终实现提升患者可及性、保障基金可持续性、激励企业
创新的三重目标。

1　资料与方法
1.1　目标人群

1.1.1　场景一
本场景下的目标人群为确诊为严重耐碳青霉烯类

革兰氏阴性菌感染并需要静脉注射抗生素治疗的患者。

参考 CREDIBLE-CR 研究的患者数据[8]，患者纳入标准
包括确定因院内感染或医疗护理相关感染（如近期住
院、透析或使用导管）而导致革兰氏阴性菌血流感染的
成年患者，且患者需在感染发现后 48 h 内入组；患者排
除标准包括对头孢类药物过敏、合并其他严重感染、感
染源无法控制、正在接受姑息治疗或腹膜透析的患者，

以及妊娠期或哺乳期患者。患者被随机分配至头孢地
尔组或 BAT 组。

1.1.2　场景二
本场景下的目标人群为确诊革兰氏阴性菌血流感

染，但在初始治疗时其病原体碳青霉烯耐药性尚不明确
的成年患者。参考 GAME CHANGER 研究的患者数
据[10]，患者纳入标准为48 h 内血培养提示革兰氏阴性菌
阳性的患者；排除标准包括可能由单纯革兰氏阳性菌或
真菌引起的感染、预期生存期极短（如＜7 d）或对β-内酰
胺类药物有严重过敏史的患者。使用随机排列区组将
患者以1∶1的比例分配至头孢地尔组或 SOC 组。

1.2　治疗方案

在场景一中，头孢地尔组给予日本盐野义公司研发
的头孢地尔（商品名：Fetroja）2 g，q8 h，静脉输注，疗程
为8～15 d；BAT 组根据感染部位、病原体类型及地区药
物可及性选择1～3种抗菌药物组合，CREDIBLE-CR 研
究共包含 33 种组合疗法，疗程为 11～20 d。在场景二
中，头孢地尔组给药方案与场景一一致；SOC 组根据患
者情况，选取最多3种抗革兰氏阴性菌的抗菌药物，抗菌
药物种类与场景一中 BAT 组治疗方案相似。限于版面，

治疗方案中用到的抗菌药物种类可通过扫描本文首页
的二维码进入“增强出版”板块查看附表1。

1.3　药物经济学评价

1.3.1　模型的建立
本研究采用TreeAge Pro 2022软件构建决策树模型，

模拟患者从初始治疗到最终结局（治愈、复发或治疗失败）

的全过程。模型基于短期治疗方案特点设计，场景一包含
以下关键环节：患者接受治疗后可能出现治愈或治疗失败
两种初始结局，治愈患者随后可能维持治愈状态（即稳固
治愈）或复发。而在场景二中，患者的最终结局可简化为
一个二元终点，治愈或治疗失败，因此场景二的决策树模
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型将在患者到达治愈状态后终止，不再模拟后续的复发事

件。本研究在模型构建中采用保守评估原则，除确定治疗
失败的病例外，将疗效不确定病例也统一视为“治疗失
败”，并对关键参数进行系统性不确定性分析，以避免高估
药物疗效。这一处理方式严格遵循药物经济学评价中的

“最差情境”敏感性分析逻辑，确保研究结果具有充分的稳
健性和可靠性。模型结构见图1。

1.3.2　临床数据

场景一和场景二模型中所用到的参数分别来源于

CREDIBLE-CR 研究[8]和 GAME CHANGER 研究[10]，包括

治愈率、复发率及不良事件发生率等，分别见表1、表2。

1.3.3　效果数据
本研究采用治愈率作为主要效果指标，“治愈”定义

为一个复合终点，要求患者在预设的评估时间点（如治

疗结束后7 d）同时满足临床治愈（即感染的症状和体征
完全消失或显著改善，无需使用额外抗菌药物，如肺炎

患者需症状改善、影像学改善且无需额外抗菌治疗，血

流感染患者需症状改善、菌血症清除且停用抗菌药物

等）和微生物清除（即从原始感染部位无法再培养出致

病菌）。“治疗失败”定义为患者死亡、临床症状无改善或

恶化、需要更换/追加抗菌药物或微生物学证据显示病原
体持续存在或复发。场景一的治愈率统计为达到治愈标
准且在随访期内未复发的患者占该组患者总数的百分
比；场景二的治愈率统计为达到治愈标准的患者占该组
患者总数的百分比。上述效果评价标准充分考虑了不同
感染类型的临床特征，确保疗效评估的准确性和可靠性。

1.3.4　成本数据
本研究基于我国卫生体系角度，仅纳入直接医疗成

本，包括药品成本、住院及护理成本、不良反应处理成本
等。由于头孢地尔尚未在国内上市，本研究在模型分析
中采用其在日本的上市价格作为参考（汇率换算标准：1

元人民币＝20.69日元）。对于 BAT 组药品成本的计算，

本研究严格遵循临床试验方案描述，通过加权平均法整
合所有治疗方案的成本数据（限于版面，治疗方案中用
到的抗菌药物方案成本可通过扫描本文首页的二维码
进入“增强出版”板块查看附表 2）。鉴于场景一中的
BAT 组治疗方案与场景二中的 SOC 组治疗方案在临床
实践中指向高度重叠的药物方案集合（如多黏菌素、替
加环素、碳青霉烯类等），且头孢地尔在 CREDIBLE-CR

研究与 GAME CHANGER 研究中的给药方案完全一致
（2 g，q8 h），因此本研究在两个场景中采用了统一的药
品成本参数进行模拟。为确保成本数据的时效性和可
比性，本研究所有费用项目均依据居民消费价格指数统
一调整至2025年6月水平。考虑到研究观察周期较短，

按照《中国药物经济学评价指南（2020年版）》要求，本研
究未对成本数据进行贴现处理。各项成本参数的具体
构成及数据来源见表1、表2。

头孢地尔

BAT

治愈

治疗失败

治愈

治疗失败

稳固治愈

复发

复发

稳固治愈确诊耐药菌感染的救援治疗

疑似耐药菌感染的初始经验性治疗

头孢地尔

SOC

治愈

治疗失败

治愈

治疗失败

A. 场景一

B. 场景二

图1　模型结构示意图

表1　场景一模型所用的临床数据及成本数据

参数
临床疗效/%
　头孢地尔组治愈率
　BAT 组治愈率
　头孢地尔组复发率
　BAT 组复发率
不良事件发生率/%
　头孢地尔组腹泻
　头孢地尔组结肠炎
　头孢地尔组谷丙转氨酶升高
　头孢地尔组谷草转氨酶升高
　头孢地尔组肝功能异常
　BAT 组结肠炎
　BAT 组急性肾病
治疗时间/d

　头孢地尔组
　BAT 组
药物费用/（元/d）

　头孢地尔
　BAT 组
不良事件处理成本/（元/例）

　腹泻
　结肠炎
　谷丙转氨酶升高
　谷草转氨酶升高
　肝功能异常
　急性肾病
住院及护理成本/（元/d）

基线值

66.25

57.89

28.30

40.91

1.98

0.99

2.97

2.97

1.98

2.04

8.16

10.5

10.5

5 858.34

285.93

6.68

7 159.94

464.93

464.93

4 385.24

40 482.62

126.74

标准差

5.37

8.27

6.33

11.09

1.40

1.00

1.71

1.71

1.40

2.07

4.01

597.79

29.18

0.68

730.61

47.44

47.44

447.47

4 130.88

12.93

浮动范围

55.73～76.77

41.68～74.11

15.89～40.71

19.17～62.65

0～4.73

0～2.94

0～6.32

0～6.32

0～4.73

0～6.10

0.30～16.03

7.0～14.0

7.0～14.0

4 686.67～7 030.01

228.74～343.17

5.34～8.02

5 727.95～8 591.93

371.94～557.92

371.94～557.92

3 508.19～5 262.29

32 386.10～48 579.14

101.40～152.09

分布类型

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Triangular

Triangular

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

数据来源
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[8]
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[13]
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表2　场景二模型所用的临床数据及成本数据

参数
临床疗效/%
　头孢地尔组治愈率
　SOC 组治愈率
不良事件发生率/%
　头孢地尔组免疫反应
　头孢地尔组中枢神经系统不良反应
　头孢地尔组肝功能异常
治疗时间/d

　头孢地尔组
　SOC 组
药物费用/（元/d）

　头孢地尔
　SOC 组
不良事件处理成本/（元/例）

　肝功能异常
　免疫反应
　中枢神经系统不良反应
住院及护理成本/（元/d）

基线值

66.40

62.20

0.79

0.79

0.40

10

13

5 858.34

285.93

4 385.24

557.65

1 878.23

126.74

标准差

3.00

3.06

0.56

0.56

0.40

597.79

29.18

447.47

56.90

191.66

12.93

浮动范围

60.52～72.28

56.21～68.20

0～1.89

0～1.89

0～1.18

8～15

9～17

4 686.67～7 030.01

228.74～343.17

3 508.19～5 262.29

446.12～669.18

1 502.58～2 253.88

101.40～152.09

分布类型

Beta

Beta

Beta

Beta

Beta

Triangular

Triangular

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

数据来源

[10]

[10]

[10]

[10]

[10]

[10]

[10]

摩熵医药网
摩熵医药网

[13]

[11]

[15]

[14]
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1.3.5　药物经济学评价
将上述数据载入 TreeAge Pro 2022软件，运行决策

树模型进行分析，计算出头孢地尔组与对照组的治愈率
和治疗成本，并计算增量成本-效果比（incremental cost-

effectiveness ratio，ICER）。意愿支付阈值（willingness-

to-pay，WTP）设定为1、2、3倍的我国2024年人均国内生
产总值（gross domestic product，GDP）。

1.4　不确定性分析

为验证结果的稳健性，本研究对两个场景下的分析
结果均进行了不确定性分析。单因素敏感性分析中，分
析变量涵盖药物费用、住院及护理成本、不良事件处理
成本等直接医疗成本，以及治愈率、复发率等疗效参数，

详细参数分布类型及浮动范围见表 1、表 2，结果通过龙
卷风图呈现；同时进行基于10 000次蒙特卡罗模拟的概
率敏感性分析，结果通过增量成本-效果散点图及增量
成本-效果可接受曲线呈现。

1.5　头孢地尔在中国市场的合理价格探索

为探讨头孢地尔在中国市场具有经济性的可能价
格，本 研 究 通 过 计 算 其 在 价 格 下 调 10%、30%、50%、

70%、90% 时的 ICER，并基于 1～3 倍我国 2024 年人均
GDP（95 749元）的阈值，确定其在不同情境下具有成本-

效益的价格临界点。

2　结果
2.1　患者基线情况

2.1.1　场景一
CREDIBLE-CR 研究共纳入 150 例患者，头孢地尔

组101例、BAT 组49例，两组患者平均年龄分别为63.1、

62.1岁，女性占比分别为 31%、24%，亚洲人群占比分别
为 30%、24%，平均体重指数分别为 24.4、22.8 kg/m2；在
感染性疾病分布方面，两组医院获得性肺炎患者均占
50%，血流感染/败血症患者分别占29%、37%，复杂性尿
路感染患者分别占 21%、13%。所有患者均经微生物学
检验确诊为耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌感染。

2.1.2　场景二
GAME CHANGER 研究共纳入 504例患者，头孢地

尔组 250 例、SOC 组 254 例，两组患者平均年龄分别为
62、61岁，男性占比分别为 57%、60%，亚洲人群占比均
为92%，平均体重指数分别为23、24 kg/m2。纳入患者均
为革兰氏阴性菌血流感染者，其病原体碳青霉烯耐药性
在入组时未知；患者均病情危重，兼具高急性风险（平均
基线序贯器官衰竭评估评分为4分）与重慢性基础病负
担（平均查尔森共病指数为5分）。

2.2　经济性分析结果

2.2.1　场景一
头孢地尔组的治愈率为 47.50%，较 BAT 组的治愈

率（34.21%）更高，然而也伴随着 55 178.95元的增量成
本，使得头孢地尔方案相对于 BAT 方案的 ICER 达到
415 065.03元/例治愈，超过预先设定的 WTP（3倍人均
GDP，287 247元/例治愈）。可见，基于当前价格水平，头
孢地尔方案在我国卫生体系中用于耐药菌确诊后的救

援治疗的经济性优势尚未显现。结果见表3。

2.2.2　场景二
在场景二中，头孢地尔组的治愈率为 66.40%，高于

SOC 组的62.20%，但伴随着60 492.61元的增量成本，使
得 ICER 达到1 362 446.16元/例治愈，亦超过预先设定的
WTP（287 247元/例治愈）。可见，基于当前价格水平，头
孢地尔方案在我国卫生体系中用于疑似耐药菌感染的
初始经验治疗场景中的经济性优势仍未显现。结果
见表3。

2.3　不确定性分析结果

2.3.1　单因素敏感性分析
单因素敏感性分析结果（图2）显示，各参数对 ICER

的影响幅度差异明显。在两个场景中，头孢地尔组治疗时
间和头孢地尔成本的影响均较为显著，对照方案治疗时间
和药品成本的影响也较大。在场景一中，当头孢地尔组治
疗时间缩短至7.661 d 以下时，该治疗方案才显示出经济
性优势，而其他参数在表1的浮动范围内均未改变基础分
析的结论；在场景二中，所有参数在表2的浮动范围内均
未改变基础分析的结论，表明基础分析结果具有较好的稳
健性。

2.3.2　概率敏感性分析
概率敏感性分析结果（图 3、图 4）显示，在确诊耐药

菌感染的救援治疗场景中，所有散点均位于右上象限，

表3　经济性分析结果

场景
场景一

场景二

方案
头孢地尔

BAT

头孢地尔
SOC

成本/元
62 951.07

7 772.12

65 857.27

5 364.66

治愈率/%
47.50a

34.21a

66.40

62.20

增量成本/元
55 178.95

60 492.61

增量效果/%
13.31

4.20

ICER/（元/例治愈）

415 065.03

1 362 446.16

a：由于模型中纳入了治疗结束后14 d内的复发率参数，表中的“治

愈率”实质为扣除了复发率后的“稳固治愈率”，因此表中的治愈率要

低于CREDIBLE-CR Ⅲ期临床试验中报告的临床治愈率。

头孢地尔组治疗时间/d
头孢地尔成本/（元/d）

BAT 组急性肾病发生率/%
BAT 组治疗时间/d

急性肾病处理成本/（元/例）
BAT 组药品成本/（元/d）
BAT 组结肠炎发生率/%

头孢地尔组结肠炎发生率/%

7.661

25
0 
00
0
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0 
00
0
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0 
00
0
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0 
00
0

45
0 
00
0
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0 
00
0
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0 
00
0
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0 
00
0

ICER/（元/例治愈）

A. 场景一

WTP：287 247.00 EV：415 065.20

参数上浮
参数下降

头孢地尔组治疗时间/d
头孢地尔成本/（元/d）

SOC组治疗时间/d
SOC组药品成本/（元/d）

住院及护理成本/元
头孢地尔组中枢神经系统不良反应发生率/%

头孢地尔组免疫反应发生率/%
肝功能异常处理成本/（元/例）

1 
00
0 
00
0

1 
20
0 
00
0

1 
40
0 
00
0

1 
60
0 
00
0

1 
80
0 
00
0

2 
00
0 
00
0

ICER/（元/例治愈）

B. 场景二

EV：1 362 446.16

参数上浮
参数下降

注：受篇幅限制，龙卷风图仅列出对结果影响最大的前8个参数；

EV：基础值。

图2　单因素敏感性分析龙卷风图
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即相比 BAT 方案，头孢地尔方案的效果更好，但成本更
高。当采用 1倍人均 GDP（95 749元/例治愈）作为 WTP

时，头孢地尔方案具有经济性优势的概率仅有0.05%；当
采用2倍人均 GDP（191 498元/例治愈）或3倍人均 GDP

（287 247元/例治愈）作为 WTP 时，头孢地尔方案分别有
8.07% 或28.82% 的概率具有经济性优势。随着 WTP 的
提高，头孢地尔方案具有经济性优势的概率呈现渐进式
增长，当 WTP 提升至402 145.8元/例治愈（约4.2倍人均
GDP）时，头孢地尔方案具有经济性优势的概率＞50%，

超过 BAT 方案。

在疑似耐药菌感染的初始经验性治疗场景中，所有
散点也均位于右上象限，即相比 SOC 方案，头孢地尔方
案的效果更好，但成本更高。当采用 1～3倍人均 GDP

作为 WTP 时，头孢地尔方案具有经济性优势的概率始
终为0。随着 WTP 的提高，头孢地尔方案具有经济性的
概率亦呈现渐进式增长，当 WTP 提升至约 1 440 000   

元/例治愈（约 15倍人均 GDP）时，头孢地尔方案显示出
经济性优势（方案具有经济性的概率＞50%）。

2.4　头孢地尔在中国市场的合理价格分析结果

本研究探索了头孢地尔在我国市场的合理定价区
间，结果显示，头孢地尔价格与 ICER 呈现显著相关关

系。在确诊耐药菌感染的救援治疗场景中，当头孢地尔
价格降至现有价格的70%（683.47 元/g）以下时，其 ICER

值将低于3倍人均 GDP 的 WTP（287 247元/例治愈），此
时治疗方案开始显现经济性优势；进一步分析表明，若
采用更严格的支付标准，当 WTP 设定为 2倍人均 GDP

（191 498元/例）时，价格需降至现有价格的 50%（488.20 

元/g）以下；而按 1倍人均 GDP 标准（95 749元/例）评估
时 ，则 要 求 头 孢 地 尔 价 格 不 超 过 现 有 价 格 的 30%
（292.92 元/g），方案才具有经济性。而在疑似耐药菌感
染的初始经验性治疗场景中，头孢地尔的价格需分别降
至242.00、141.00、120.00 元/g 以下时，才分别会在3、2、1

倍人均 GDP 的 WTP 下具有经济性。结果见图5。

3　讨论
本研究创新性地构建了一个双场景分析框架，通过

整合 CREDIBLE-CR 与 GAME CHANGER 两项Ⅲ期临
床试验数据，分别从头孢地尔作为“确诊耐药菌感染的
救援治疗”与“疑似耐药菌感染的初始经验性治疗”两个
关键临床决策场景，基于我国卫生体系视角构建决策树
模型，比较了头孢地尔与 BAT/SOC 在临床结局与医疗
成本上的差异，并通过阈值分析，提出了其在不同应用
场景中符合我国国情与成本-效益的定价区间，从而为
临床合理用药与医保目录决策提供了依据。

本研究分析结果显示，以当前头孢地尔在日本的定
价水平，头孢地尔方案相较于 BAT 方案在我国情境下可
能不具有经济性。然而，对这一结果的解读需结合其多
维度的临床价值进行综合考量。首先，头孢地尔作为应
对 WHO“极高优先级”耐药菌的“最后防线”药物，其核
心价值在于为别无选择的危重患者提供生存机会，其挽
救生命的价值难以在传统经济学模型中完全体现。其
次，其独特的“特洛伊木马”药理机制对于治疗当前几乎
无药可医的耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌感染具有不可
替代的意义。因此，对头孢地尔的评估应超越传统的成
本-效果分析框架，其定价和报销策略应充分反映其挽
救生命、优化临床管理和不可替代的综合价值。

在 WTP 设定方面，本研究严格遵循《中国药物经济
学评价指南（2020年版）》的推荐原则，采用分层分析策
略：以3倍人均 GDP（287 247元/例治愈）作为主要阈值，

同时考察 2倍（191 498元）和 1倍（95 749元）人均 GDP

为阈值时的情景。这一设定既参考了同类耐药菌感染
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A. 场景一

图4　增量成本-效果可接受曲线
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图3　增量成本-效果散点图
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研究[16―17]的惯例，又通过多阈值分析增强了结果的稳健
性。定价分析结果表明，在“确诊耐药菌感染的救援治
疗”情境下，头孢地尔需将单价从目前的日本市场参考
价976.39元/g 降至683.47元/g（3倍 GDP）、488.20元/g（2

倍 GDP）或 292.92元/g（1倍 GDP），才能在不同 WTP 下
较 BAT 方案显现经济性优势。2020年在我国上市的头
孢他啶阿维巴坦钠的定价为1 396元/2.5 g（相当于2 g 头
孢地尔的效价），若头孢地尔按同等价格（698 元/g）上
市，在 3倍人均 GDP 的 WTP 下仍不具备经济性。而在

“疑似耐药菌感染的初始经验性治疗”情境下，由于头孢
地尔组与 SOC 组的治愈率差距更小，头孢地尔的价格需
降至 242.00、141.00 或 120.00 元/g 以下时，才分别会在
3、2、1倍的人均 GDP 的 WTP 下具有经济性。

本研究存在一定的局限性。首先，BAT 组与 SOC 组
根据患者感染部位、病原体类型及当地抗菌药物可及
性，由研究者个体化选择最多3种抗菌药物组合，这种开
放标签、真实世界设计虽更贴近临床实际，但干预构成
差异较大，潜在混杂难以完全校正，可能放大或缩小头
孢地尔的净效益，从而影响成本-效果估计；同时，本研
究也因此无法判断头孢地尔相对于某一具体抗菌方案
的经济性。其次，CREDIBLE-CR 研究未能提供头孢地
尔和 BAT 方案的平均用药天数，仅给出了一个时间范
围。为此，本研究假设抗菌药物的平均治疗时间为该区
间的中点值，并在敏感性分析中将治疗时间设置为临床
试验中给出的时间区间的上下限进行了验证。但若真
实均值偏离中点，将直接改变方案总成本与经济性预测
结论，这成为结果不确定性的另一个来源。

综上所述，基于目前头孢地尔在日本的市场价格，

其治疗确诊或疑似耐碳青霉烯类革兰氏阴性菌感染在
我国当前支付体系下不具备经济性优势，尚需通过价格
谈判或医保分层支付策略才能实现临床可及性与基金
可持续性的平衡。敏感性分析表明，用于确诊耐药菌感染
的救援治疗场景时，头孢地尔价格需降至683.47元/g 以
下，该方案才可能显现成本-效果优势；而用于疑似耐药
菌感染的初始经验性治疗，则需将价格降至242.00元/g。
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