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【摘要】目的  评价布地奈德福莫特罗粉吸入剂（以下简称“BF”）和沙美特罗

替卡松粉吸入剂（以下简称“SF”）治疗青少年持续性哮喘的经济性，为临床用药和相

关决策提供经济学证据和参考。方法  从我国卫生医疗角度出发，基于上海复旦大学附

属闵行医院开展的前瞻性队列研究数据构建 Markov 模型，模型循环周期为 7 d，模拟时

限为 6 年，年贴现率为 5%。通过查阅相关文献，确定哮喘急性发作比例、治疗成本及

健康效用值等数据。以直接医疗成本、质量调整生命年（QALY）和增量成本 - 效用比

（ICUR）作为主要计算结果，应用 TreeAge Pro 2022 软件进行成本 - 效用分析，并通过

单因素敏感性分析和概率敏感性分析验证基础分析结果的稳健性。结果  与 SF 组相比，

BF 组的健康效用多 0.002 5 QALYs，成本减少 7 043.93 元，BF 组为绝对优势方案。单因

素敏感性分析结果显示，SF 价格、BF 价格和哮喘急性发作风险比（BF vs. SF）为主要

的模型敏感因素；概率敏感性分析结果表明，当意愿支付阈值为 257 100 元 /QALY 时，

BF 组具有经济性的概率约为 80%。结论  与 SF 相比，BF 对于青少年持续性哮喘是一种

更具经济性的治疗方案。
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powder inhalation (BF) versus salmeterol/fluticasone powder inhalation (SF) for the treatment 
of persistent asthma in adolescents, and to provide economic evidence and reference for clinical 
medication and decision-making. Methods  From perspective of Chinese healthcare , a Markov 
model was established based on a prospective cohort study conducted by Shanghai Fudan 
University Affiliated Minhang Hospital. The cycle length was 7 days, and the time horizon was 
6 years. A discount rate of 5% per year was applied. Clinical parameters including asthma acute 
exacerbation, treatment costs, and health utility values were obtained from relevant literature. The 
primary outcomes were direct medical costs, quality-adjusted life-years (QALYs), and incremental 
cost-utility ratio (ICUR). Cost-utility analysis was performed using TreeAge Pro 2022. The one-
way sensitivity analysis and probabilistic sensitivity analysis were conducted to validate the 
robustness of the basic analysis results. Results  Compared with SF group, BF group contributed 
to an incremental QALYs of 0.002 5 and reduced the cost by 7 043.93 yuan, which implied that BF 
group was a dominating treatment. Results of one-way sensitivity analysis showed that SF price, BF 
price and Hazard ratio of asthma acute exacerbation (BF vs. SF) were the main sensitivity factors of 
model. Probabilistic sensitivity analysis demonstrated the probability of BF being cost-effective was 
about 80% within the willingness to pay threshold of 257 100 yuan/QALY. Conclusions  It was 
found out in this study that BF was a more cost-effective option for the adolescents with persistent 
asthma compared with SF.

【Keywords】Budesonide/formoterol; Salmeterol/fluticasone; Cost-utility analysis; 
Asthma; Adolescent

哮喘是青少年最常见的慢性呼吸系统疾病 [1]，

12~16 岁哮喘患者的未控制率为 20.4%，远高于

2~3 岁患者的 11.9%[2-3]。哮喘其以反复发作的喘

息、咳嗽、气促、胸闷为主要特征 [4]，对青少年

的健康、生活和学习均会造成较大影响，同时给

家庭带来一定的经济负担，更消耗了宝贵的医疗

卫生资源 [5-6]。根据《全球哮喘管理和预防策略

指南》[1]，对于持续性哮喘患者，推荐使用吸入

用糖皮质激素（inhaled corticosteroid, ICS）联合长

效 β2 受体激动剂（long acting β2-agonists, LABA）

进行治疗，以达到控制哮喘的目的。

目前国内用于治疗青少年哮喘最常用的 ICS/

LABA 复合制剂为布地奈德福莫特罗粉吸入剂（以

下简称“BF”）和沙美特罗替卡松粉吸入剂（以

下简称“SF”） [7-8]。虽然这 2 种药品用于治疗青

少年哮喘的有效性和安全性已经获得验证 [9]，但

是关于两者治疗青少年哮喘的直接经济学研究报

道相对较少 [10]，尤其国内尚处于空白，何种治疗

方案更具有经济性尚未可知。因此本研究从我国

卫生医疗角度出发，基于 Jiang 等 [11] 在上海复旦

大学附属闵行医院开展的队列研究，以我国患持

续性哮喘的青少年为研究对象，通过构建药物经

济学模型，评价 BF 和 SF 治疗青少年哮喘的经济

性，为临床合理选择药物和制定医保政策提供经

济学依据。

1  资料与方法

1.1  目标人群与治疗方案
本研究的目标人群数据来源于 Jiang 等 [11] 于

2017—2019 年开展的一项前瞻性队列研究，其

是目前为止唯一开展的一项评价 BF 和 SF 治疗

我国青少年持续性哮喘有效性和安全性的临床

研究。该研究招募年龄为 12~17 岁，且诊断为持

续性哮喘的青少年患者，将 164 例符合研究条件

的持续性哮喘青少年患者按照用药方案分为 2 组，

进行疗效和安全性比较。本研究基于 Jiang 等 [11]

研究的用药方案进行研究。BF 组使用 BF（阿斯

利康制药有限公司，规格：布地奈德 160 μg/ 福莫

特罗 4.5 μg），每次 1 吸，bid；SF 组使用 SF（Glaxo 

Wellcome Production，规格：沙美特罗 50 μg/ 氟替

卡松 500 μg），每次 1 吸，bid。

1.2  Markov模型构建
根据持续性哮喘青少年的健康情况建立

Markov 模型，包含 4 个健康状态：无症状、哮



Chin J Pharmacoepidemiol, Jan. 2024, Vol. 33, No.162

https://ywlxbx.whuznhmedj.com/

喘发作（不需住院）、哮喘发作（需住院）、

死亡 [12]，见图 1。本研究设定哮喘青少年初始年

龄为 12 岁 [11]，在每个循环周期只可能处于 1 个

健康状态，同时各状态间的转移概率为定值，

不考虑动态概率。为了更准确地反映哮喘的发

作频率以及每次哮喘的持续时间，本模型的循

环周期设定为 7 d[13-14]。另外本模型的运行时间

设定为 6 年，与既往持续性哮喘儿童的经济学

研究 [15] 一致。

1.3  模型参数
Markov 模型的各参数见表 1。临床数据来源

于 Jiang 等 [11] 的研究，哮喘急性发作后需住院的

患者死亡率为 0.25%[16]，无症状患者与哮喘急性

发作但不需住院患者的死亡率假定与正常青少年

的死亡率相同，为 0.001 9 人 / 年 [17]，通过换算可

得到每个循环周期死亡率 [18]。

图1  Markov模型示意图

Figure 1. Markov model structure

表1  临床数据、成本和效用数据

Table 1. Clinical data, cost and utility data
参数 基线值 范围 分布 参考文献

临床数据

 SF组哮喘急性发作比例 0.18 0.14~0.22 Beta 文献[11]

 哮喘急性发作HR值（BF组 vs. SF组） 0.83 0.43~1.50 LogNormal 文献[11]

 SF组哮喘急性发作需住院患者比例 0.50 0.40~0.60 Beta 文献[11]

 BF组哮喘急性发作需住院患者比例 0.33 0.26~0.40 Beta 文献[11]

 哮喘急性发作患者住院死亡率 0.002 5 0.002 0~0.003 0 Beta 文献[16]

 无症状患者死亡率（人/年） 0.001 9 0.001 3~0.002 8 Beta 文献[17]

成本数据（元）

 SF单价 302.12 241.70~362.54 Gamma 上海市物价

 BF单价 222.42 177.94~266.90 Gamma 上海市物价

 一次哮喘急性发作（不需住院） 180.60 70.10~291.10 Gamma 文献[12]

 一次哮喘急性发作（需住院） 9 045 6 431~13 035 Gamma 文献[16]

健康效用值

 无症状 0.87 0.78~0.96 Beta 文献[13]

 哮喘急性发作（不需住院） 0.77 0.68~0.84 Beta 文献[19]

 哮喘急性发作（需住院） 0.65 0.58~0.72 Beta 文献[19]

注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；BF：布地奈德福莫特罗粉吸入剂；HR：风险比。

从我国卫生医疗角度来计算成本数据，只纳

入直接医疗成本，包括药品成本、检查检验成本

以及其他直接治疗成本等。根据 2022 年 7 月上

海市阳光采购平台数据，BF（阿斯利康制药有限

公司，规格：布地奈德 160 μg/ 福莫特罗 4.5 μg，

60 吸） 的 单 价 为 222.42 元，SF[Glaxo Wellcome 

Production， 规 格： 沙 美 特 罗 50 μg/ 氟 替 卡 松

500 μg，60 吸（泡）] 的单价为 302.12 元。哮喘

急性发作（不需住院）和哮喘急性发作（需住院）

的治疗成本来源于文献资料 [12, 16]。Jiang 等 [11] 的

研究表明，BF 组和 SF 组的严重不良反应发生率

较低，且 2 组差异无统计学意义，因此本研究未

纳入 2 组的不良反应治疗成本。本研究的健康产

出以质量调整生命年（quality adjusted life years, 

QALY）进行评估，根据既往的经济学研究 [13] 数

据确定无症状哮喘患者的健康效用值，以及患者

哮喘急性发作时不需住院和需要住院两种状态健

康效用的下降值，分别为 -0.10 和 -0.22[19]。

1.4  基础分析
使用成本 - 效用分析法进行经济学评价，根
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表2  2组成本-效用分析结果

Table 2.  Cost-utility results of two groups

组别 成本（元） 效用（QALYs） 增量成本（元） 增量效用（QALYs） ICUR（元/QALY）

SF组 23 782.21 5.199 8 - - -

BF组 16 738.28 5.202 3 -7 043.93 0.002 5 绝对优势
注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；BF：布地奈德福莫特罗粉吸入剂。

据《中国药物经济学评价指南（2020）》[20]，采

用每年 5% 的贴现率进行分析，为了避免增量值

过高估计，模型采用半周期矫正的方法 [18]。本研

究采用 TreeAge Pro 2022 软件进行 Markov 模型分

析，模型连续运行 6 年后，可以获得 2 种治疗方

案的治疗成本和 QALYs，进而得到 2 种治疗方

案 的 增 量 成 本 - 效 用 比（incremental cost-utility 

ratio, ICUR），再与意愿支付（willingness to pay, 

WTP）阈值进行比较，判断治疗方案的经济性。

根据《中国药物经济学评价指南（2020）》[20] 推

荐，支付每个 QALY 的 WTP 阈值建议采用全国人

均国内生产总值（GDP）的 1~3 倍，本研究采用

的 WTP 阈值为 2022 年 3 倍人均 GDP，即 257 100

元 /QALY[21]。如果 ICUR ＜ WTP 阈值，认为治疗

方案具有经济性，反之则认为治疗方案不具有经

济性 [20]。

1.5  敏感性分析
通过单因素敏感性分析来考察参数取值变化

对结果的影响。HR 值、无症状患者死亡率以及

哮喘急性发作治疗成本根据文献提供的上下限确

定敏感度范围，健康效用值选取 ±10% 作为敏

感度分析范围 [18]，贴现率敏感度分析范围设定为

0%~8%[20]，其余参数以 ±20% 作为敏感度范围 [12]，

以旋风图和 SF 价格的单因素敏感性分析作为结

果呈现。

采用了蒙特卡洛模拟进行概率敏感性分析。

死亡率、哮喘急性发作比例、哮喘急性发作需住

院患者比例和健康效用值采用 Beta 分布 [22]，HR

值采用 LogNormal 分布 [22]，成本数据采用 Gamma

分布 [22]，蒙特卡洛模拟迭代 1 000 次，以成本 -

效用平面散点图和成本 - 效用可接受曲线作为结

果呈现。

2  结果

2.1  成本-效用分析
对 于 青 少 年 持 续 性 哮 喘， 模 型 连 续 运 行

6 年 后，BF 组 所 获 得 的 健 康 效 用 值 较 SF 组 多

0.002 5 QALYs，但是 BF 组的总成本比 SF 组少

7 043.93 元，因此 BF 组处于绝对优势，具有经济

性，见表 2。

2.2  敏感性分析
2.2.1  单因素敏感性分析

通过旋风图可知，模型结果对各参数的变化

是稳健的，见图 2。SF 价格和 BF 价格对模型结

图2  BF与SF的旋风图

Figure 2. Tornado diagram of BF versus SF
注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；BF：布地奈德福莫特罗粉吸入剂。
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图3  SF价格的单因素敏感性分析

Figure 3. One-way sensitivity analyses of price of SF
注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；WTP：意愿支付。

图4  成本-效用平面散点图（BF vs. SF）

Figure 4. Cost-utility scatter plot (BF versus SF)
注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；BF：布地奈德福莫特罗粉吸入剂；WTP：意愿支付；绿色散点：BF组具有经济性，红色散点：SF组具有经
济性。

果的影响最大，随着药品价格的不断升高，对应

药品治疗方案的经济性将逐渐下降。哮喘急性发

作 HR 值对结果的影响排在第 3 位，随着 HR 值

的逐步下降，BF 组具有经济性的可能性越高。

当 WTP 阈值为 257 100 元 /QALY，对 SF 的

价格进行单因素敏感性分析后可知，SF 的单价降

到 182.24 元 / 支以下时，才可能比 BF 更具有经

济性。见图 3。

2.2.2  概率敏感性分析
蒙特卡洛模拟迭代 1 000 次后所得的成本 -

效用平面散点图和成本 - 效用可接受曲线见图 4、

图 5，60% 以上的散点位于第 4 象限；当 WTP 阈

值为 257 100 元 /QALY 时，BF 组较 SF 组具有经

济性的概率约为 80%。

SF价格（元）
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图5  成本-效用可接受曲线

Figure 5.  Cost-utility acceptability curve
注：SF：沙美特罗替卡松粉吸入剂；BF：布地奈德福莫特罗粉吸入剂。

3  讨论

由于随访时间及资金等限制，大规模、长期

的经济学研究不太符合实际临床工作，因此药物

经济学通过构建疾病模型模拟长期的疾病进程，

综合评价卫生成本和健康产出，为临床选择合适

的治疗方案提供一定依据，更符合国家医保决策

的需要，使有限的医疗资源分配更合理。

BF 和 SF 是国内用于治疗青少年中重度持续

性哮喘最为常见的 2 种药物 [23]，虽然已有此 2 种

药物治疗方案与其他哮喘治疗方案的药物经济学

研究报道 [13, 24-25]，但这 2 种药物方案治疗青少年

哮喘的直接经济学比较研究仅 1 项 [10]，且发表

年代较为久远，时效性较差。本研究首次基于我

国青少年开展了这 2 种药物治疗哮喘的药物经济

学评价研究，为今后研究及临床用药提供经济学

依 据。

本研究构建 Markov 模型模拟了 4 个健康状态，

与持续性哮喘青少年的疾病进程基本相符 [11,  26]。

临床参数主要来源于 Jiang 等 [11] 的研究，该研究

主要聚焦于国内 12~17 岁青少年，具有一定的地

域代表性，数据可靠性较国外文献高。成本 - 效

用分析结果显示，BF 组与 SF 组相比处于绝对优

势地位，敏感性分析结果也表明，当 WTP 阈值

为 257 100 元 /QALY，BF 组较 SF 组具有经济性

的概率约为 80%。这主要是由于 BF 单剂量的价

格较 SF 低，药品价格越低，相应的治疗方案经

济性越高。单因素敏感性分析结果也显示，当 SF

的价格降到 182.24 元 / 支以下时，才可能比 BF

具有经济性。因此随着国家医保局实施的关于药

品价格谈判项目不断完善 [27]，可以考虑降低 SF

的价格，惠及更多哮喘患者。

BF 组较 SF 组具有经济性的另一个主要原因

是由于使用 BF 期间患者的哮喘急性发作比例低

于 SF，同时患者使用 BF 期间由于哮喘急性发作

所导致的住院比例也低于 SF，因此 BF 组治疗哮

喘急性发作的成本比 SF 组低，而两者的 QALYs

相差甚小，所以 BF 处于优势地位。国外一项回

顾性研究 [28] 纳入了 2007 年 6 月—2010 年 9 月使

用 BF 和 SF 的 12 岁以上青少年和成人哮喘患者，

综合评估了这 2 种药品对哮喘的治疗效果，研究

结果也显示使用 BF 的患者发生哮喘急性发作的

比例较 SF 低。

由于尚无我国哮喘青少年的健康效用值，因

此本研究参考了国外文献的研究报道 [13, 19]，通过

单因素敏感性分析结果可知，健康效用值对模型

结果几乎没有影响。另外本研究发现贴现率对研

究结果的影响也很小，可能与模型运行时间只有

6 年相关。
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本研究尚存在许多不足之处：①本研究临床

参数主要参考 Jiang 等 [11] 的研究结果，研究人群

集中于 12 岁以上青少年患者，且可能存在一定

的地域局限性，今后可以扩大研究范围和样本人

群，使研究结果覆盖低龄儿童，更具可信性；

② BF 和 SF 均有多种规格，本研究结果只代表布

地奈德 160 μg/ 福莫特罗 4.5 μg 和沙美特罗 50 μg/

氟替卡松 500 μg 2 种规格的直接比较，其他常用

的还有布地奈德 80 μg/ 福莫特罗 4.5 μg、沙美特

罗 50 μg/ 氟替卡松 100 μg 和沙美特罗 50 μg/ 氟替

卡松 250 μg 等规格，由于没有合适的儿科临床

研究提供参数，因此暂时还不能进行直接比较；

③本研究只纳入了直接医疗成本，而未考虑间接

成本，如监护人的生产力损失，且直接医疗成本

来源于文献，可能会对成本数据造成偏差，有待

于今后进一步根据真实世界数据计算哮喘治疗成

本，完善研究。

综上，当 WTP 阈值为 257 100 元 /QALY 时，

BF 用于治疗青少年持续性哮喘比 SF 具有经济性，

建议青少年患者可采用 BF 进行哮喘控制治疗。
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