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摘 要 目的：评价两种治疗慢性乙型肝炎肝纤维化方案的成本-效果。方法：选择112例慢性乙型肝炎肝纤维化患者随机分成

复方鳖甲软肝片组（A 组）和安络化纤丸组（B 组）各 56例，两组患者分别服用恩替卡韦分散片联合相应的中成药。分别在治疗

前后检测两组患者的肝纤维化指标、瞬时弹性成像，进行中医证候评分，计算有效率，比较两种方案的成本-效果。结果：A 组方

案的成本为9 227.10元，有效率为74.11％，成本-效果比为12 451；B组方案的成本为8 202.90元，有效率为69.28％，成本-效果比

为 11 840；增量成本-效果比为21 205。B组方案具有较好的成本-效果。敏感度分析结果与成本-效果分析结果一致。结论：安络

化纤丸联合恩替卡韦治疗慢性乙型肝炎肝纤维化的成本-效果优于复方鳖甲软肝片联合恩替卡韦。

关键词 复方鳖甲软肝片；安络化纤丸；乙型肝炎肝纤维化；成本-效果分析

Cost-effectiveness Analysis of Two Regimens in the Treatment of Chronic Hepatitis B Fibrosis
WANG Pei-ling，LI Jing-ying，FU Na，DUAN Xiao-wan（Beijing Youan Hospital Affiliated to Capital Medical
University，Beijing 100069，China）

ABSTRACT OBJECTIVE：To analyze the cost-effectiveness of two regimens in the treatment of chronic hepatitis B fibrosis.

METHODS：112 cases of chronic hepatitis B fibrosis were divided into Compound biejia ruangan tablet group（group A，n＝56）

and Anluo huaxian pill group（group B，n＝56）. Both groups received Entecavir dispersible tablets combined with relevant Chinese

patent medicine. The liver fibrosis index and transient elastography of 2 group were detected before and after treatment，TCM symp-

tom score and effective rate calculation were conducted to compare the cost-effectiveness of 2 groups. RESULTS：The cost，effec-

tive rate and cost-effectiveness ratio of group A were 9 227.10 yuan，74.11％ and 12 451；those of group B were 8 202.90 yuan，

69.28％ and 11 840；incremental cost-effectiveness ratio was 21 205. Group B showed a better cost-effectiveness. Result of sensitiv-

ity test was same to that of cost-effectiveness analysis. CONCLUSIONS：The cost-effectiveness of Anluo huaxian pill combined

with Entecavir dispersible tables is better than Compound biejia ruangan tablet combined with Entecavir dispersible tables in the

treatment of chronic hepatitis B fibrosis.

KEYWORDS Compound biejia ruangan tablet；Anluo huaxian pill；Chronic hepatitis B fibrosis；Cost-effectiveness analysis
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慢性乙型肝炎是我国常见病，患病人群比例高达10％，其

中慢性乙型肝炎肝纤维化的发生率为 59.36％，而肝纤维化发

展为肝硬化者的占 25％，其中又有 3％～6％可进展为肝癌[1]。

肝纤维化是指肝细胞发生坏死及炎症刺激时，肝脏中细胞外

基质（ECM）增生与降解失去平衡，进而导致肝脏内纤维结缔

组织异常沉积的病理过程，轻者称为肝纤维化，重者使肝小叶

结构改建，称为肝硬化[2]。早期肝脏慢性损伤过程中ECM累

积所形成的肝纤维化是可以逆转的，而一旦形成肝硬化则难

以逆转。因此，对于乙型肝炎患者来说，抗病毒治疗的同时必

须抗纤维化治疗。迄今尚未有治疗肝纤维化的生物制品和化

学药品上市，而中药抗纤维化的优势已经得到临床证实[2]。中

医认为“正虚血瘀”是肝纤维化基本病机，因此本研究选择活

血化瘀的两种中成药分别联合抗病毒药物治疗慢性乙型肝炎

肝纤维化，对两种方案进行成本-效果分析，以寻求成本低、效

果好的治疗方案，为临床提供参考。

1 资料与方法
1.1 研究对象

所选病例来源于2014年1－12月在我院就诊的慢性乙型

肝炎患者，诊断标准参照 2010年版《慢性乙型肝炎防治指

南》。排除恶性肿瘤、器官衰竭、器官移植、免疫系统缺陷等严

重基础病患者，并排除 3个月内服用过抗纤维化中成药的患

者。选择其中瞬时弹性成像（FS）结果＞7.3的患者112例作为

研究对象。采用前瞻性队列研究，将患者分为A、B组，每组56

例。两组患者年龄、性别、肝纤维化指标[血清透明质酸（HA）、

层粘连蛋白（LN）、Ⅲ型前胶原肽（PCⅢ）及Ⅳ型胶原（Ⅳ-C）]、

FS比较差异均无统计学意义（P＞0.05），具有可比性。本研究

方案经医院医学伦理委员会审核通过，患者均知情同意并签

署知情同意书。

1.2 治疗方案

两组患者均服用恩替卡韦分散片（正大天晴药业集团股

份有限公司，批准文号：国药准字H20100019，规格：0.5 mg），

每次 0.5 mg，每日 1次，抗病毒治疗。同时给予抗肝纤维化

治疗：A组患者联合服用复方鳖甲软肝片（内蒙古福瑞医疗科

技股份有限公司，批准文号：国药准字Z19991011，规格：0.5 g/

片），每次4片，每日3次；B组患者联合服用安络化纤丸（森隆

药业有限公司，批准文号：国药准字Z20010098，规格：6 g/袋），

每次6 g，每日2次。两组疗程均为6个月。

1.3 观察指标及疗效判定标准

本研究对象均来自于门诊，为了保证研究的可续性和减

少脱访患者，未采取肝活检作为疗效判断依据，因其为有创检

查，难以重复进行，不利于了解肝纤维化的动态发展过程 [3]。

本研究采用肝纤维化指标和FS进行临床客观效果的判断，相

对于肝活检来说，这两项指标具备无创、无痛、快速、操作简单

等优点，对肝纤维化的诊断具有较高的准确性和较好的重复

性；同时，采用中医证候评分表从辨证施治的角度和中医的整

体观判断疗效。分别在用药前和用药6个月后进行测评。

1.3.1 肝纤维化指标 即HA、LN、PCⅢ和Ⅳ- C，其中有两项

检测值在治疗后比治疗前水平下降30％为有效。

1.3.2 FS FS 测量的是肝脏硬度，当 FS 所示肝脏硬度降低

10％以上时为有效。由于 FS受腹水、中心静脉压、测量时间

段、操作手法等因素影响[4]，因此本研究所有FS结果均取自同

一时间段、同一台操作机器，操作员均经过标准操作规程

（SOP）培训，且手法一致。

1.3.3 中医证候评分 采用中医肝病（肝硬化）结局评定量表

（PHBC-PRO）进行证候评分，并采用尼莫地平法计算积分变

化，即积分变化（％）＝（治疗前评分一治疗后评分）/治疗前评

分×100％。根据积分变化程度将中医证候疗效评定标准分为

若干等级，代表不同的治疗效果：证侯积分减少≥70％为显

效；证侯积分减少30％～70％为有效；证侯积分减少≤30％为

无效。本研究统计有效率含显效和有效，以 30％为界区分有

效率和无效率。

1.4 成本的确定

本研究入组的患者均在我院门诊接受医疗服务，间接医

疗成本的差异可以忽略不计；入组患者社会学特征相同，社会

背景相似，非医疗成本也可忽略；隐形成本通常难以用货币值

予以定量表示，故忽略不计。因此，本研究主要以直接医疗成

本计入成本测算中，包含药品费、检查费、治疗费（诊疗和抽血

费）、一次性材料费等。

1.5 统计学方法

采用 SPSS 19.0软件对数据进行统计学分析。计量资料

用x±s表示，采用 t检验；计数资料用％表示，采用χ2检验。P＜

0.05为差异有统计学意义。

1.6 贴现

本研究数据均来自于同一年，因此不需要考虑通货膨胀

因素，无需贴现。

1.7 评价阈值

按照WHO对药物经济学评价的推荐意见[5]，成本-效果阈

值判断标准以增量成本 -效果（ICER）为基数，ICER＜人均

GDP，增加的成本完全值得，非常具有成本-效果；人均GDP＜

ICUR＜3倍人均GDP，增加的成本可以接受，具有成本-效果；

ICUR＞3倍人均GDP，增加的成本不值得，不具有成本-效果。

2 结果
2.1 临床疗效

由于不良反应，B 组有 2例患者停止服药或改变用药方

式，因此B组按照 54例患者进行计算。两组患者治疗前后肝

纤维化指标和FS结果见表1。

表1 两组患者治疗前后肝纤维化指标和FS结果（μg/L，x±±s）

Tab 1 Results of serum fibrosis markers and FS values in 2

groups before and after treatment（μg/L，x±±s）

临床指标

肝纤维化指标

FS

HA

LN

PCⅢ
Ⅳ-C

A组（n＝56）

治疗前
243.36±81.08

211.55±31.16

140.62±28.42

179.17±28.09

11.16±3.02

治疗后
145.46±87.01

178.13±43.14

107.48±33.66

89.93±10.42

6.9±3.01

B组（n＝54）

治疗前
232.31±96.22

209.64±37.30

138.33±27.11

159.17±24.27

10.99±3.16

治疗后
159.74±72.32

189.00±41.09

104.11±28.57

86.21±19.12

6.11±3.41

按照疗效判定标准，对治疗后两组患者的肝纤维化指标

和PHBC-PRO结果进行χ2检验，均得到P＜0.05，说明两组方案
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的该两项临床指标的治疗结果比较差异有统计学意义。由于

FS的疗效判定标准为结果降低10％以上为有效，对有/无效的

计数资料比较采用χ2检验，P＞0.05；但FS结果为计量资料，采

用 t检验比较时P＜0.05，说明两组方案的FS比较差异有统计

学意义。综合考虑，治疗后两组患者的有效率比较差异有统

计学意义（P＜0.05）。

将两组患者治疗前后的肝纤维化指标、FS和PHBC-PRO

结果分为有效和无效。经过两轮德尔菲专家咨询，这三项指

标的权重分别定为30％、40％和30％。结果显示，A组方案总

有效率为74.11％，B组方案总有效率为69.28％。两组治疗方

案的有效率比较见表2。

表2 两组治疗方案的有效率比较

Tab 2 Effective rate of two regimens

临床指标

肝纤维化指标
FS

PHBC-PRO

总有效率，％

A组（n＝56）

有效，
例

46

37

43

74.11

无效，
例

10

19

13

有效率，
％

82.14

66.07

76.79

考虑权
重，％

24.64

26.43

23.04

B组（n＝54）

有效，
例

37

38

37

69.28

无效，
例

17

16

17

有效率，
％

68.52

70.37

68.52

考虑权
重，％

20.56

28.14

20.56

2.2 不良反应

A组患者无不良反应主诉。B组患者发生 1例皮疹、1例

腹泻，不良反应发生率为3.57％。腹泻患者经每日2次服药改

为每日1次后症状缓解，皮疹患者则停用该药。

2.3 成本统计

本研究统计了 6个月（180 d）的直接医疗成本，期间药价

进行过一次调整，其他费用未调整，故以 2014年 1月 1日药房

零售价为准。A组每日药物成本为 46.44元，6个月药物成本

为8 359.58元。B组每日药物成本为40.75元，6个月药物成本

为 7 335.38元。两组患者在用药前和用药 6个月后均需进行

一系列检查和测评，其中一次成本包括肝纤维化指标（HA、

LN、PCⅢ和Ⅳ- C）检测，成本为355元；肝脏弹性测定30元；医

学影像工作站 30元；PHBC-PRO评定按照简易门诊费 2.50元

计入成本；静脉抽血 1元；一次性采血针 1.01元；真空采血管

2.25元，彩色打印照片 12元。因此，两组患者用药前和用药 6

个月后检查成本均为 830元，治疗成本均为 7元，耗材成本均

为30.52元。

2.4 成本-效果和增量成本-效果

对于决策者来说，除了关注两组治疗方案的有效率外，更

关心一种方案相对于其他替代方案成本节约和健康改善的积

极作用。成本-效果比（C/E），即每产生一个效果所需的成本；增

量成本-效果比（ΔC/ΔE）是指给予一单位增量成本所能产生的

增量效果。二者均为药物经济学评价常用手段。结果可得，A

组患者获得一单位效果需要12 451元的成本，B组患者获得一

单位效果需要11 840元的成本，B组比A组少611元，经济性较

好。以B组为参照，A组每增加一单位效果需多付出21 205元

的增量成本。两组治疗方案的成本-效果分析结果见表3。

2.5 敏感度分析

药物经济学中，由于所用数据常具有不确定性和潜在的

偏倚性[6]，所用变量通常较难准确测量出来。因此，必须进行

敏感度分析，以判断各个敏感因素的波动对研究结果造成的

影响。本研究假设药品、材料成本下降 15％，检查、治疗成本

上涨10％，进行敏感度分析，结果见表4。

表3 两组治疗方案的成本-效果分析结果

Tab 3 Cost-effectiveness analysis of two regimens

组别
A

B

n

56

54

成本，元
9 227.10

8 202.90

总有效率，％
74.11

69.28

C/E

12 451

11 840

ΔC/ΔE

21 205

表4 两组治疗方案的敏感度分析结果

Tab 4 Sensitivity analysis of two regimens

组别
A

B

n

56

54

成本，元
8 052.29

7 181.72

总有效率，％
74.11

69.28

C/E

10 865

10 366

ΔC/ΔE

18 024

3 讨论
本研究结果表明，两种方案对于肝纤维化的治疗均有效

果，再次验证了中成药治疗乙肝纤维化疗效确定。A组方案的

有效率高于B组，两者差异有统计学意义（P＜0.05）。B组方

案的C/E低于A组，成本-效果较好。以B组为参照，A组每增

加一单位效果需多付出 21 205元的增量成本。按照WHO对

药物经济学评价推荐的成本-效果阈值标准，2014年全国GDP

约为46 531元[7]，A组增加成本小于2014年人均GDP值，按照

评判标准属于非常具有成本-效果的范畴。敏感度分析结果显

示药品、耗材、检查、治疗成本的浮动不会影响评价结果。从

不良反应来看，A组患者未见不良反应事件，B组有两例，提示

医师在选择药物时需要考虑患者的个体差异和耐受情况。综

上，B组方案具有较好的经济性。

由本研究结果可知，安络化纤丸联合恩替卡韦治疗慢性

乙型肝炎肝纤维化的药物经济学效果较好。本研究不足之处

在于时间有限，未作预试验调查；在计算成本时，未考虑间接

成本和隐形成本，这些均需要在今后的研究中不断完善。
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