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【摘要】目的  对恩格列净治疗 2 型糖尿病的临床综合价值进行多维度、多层次的评价。

方法  依据《国家基本药物目录（2018 年版）》，选择达格列净作为对照，基于安全性、有

效性、经济性、适宜性、创新性、可及性 6 个维度，运用文献调查法、小组焦点访谈法和

专家深度访谈法初步确定临床综合评价指标体系。采用德尔菲法和分层次直接赋权法对评

价指标体系进行筛选并确定权重。通过文献研究、真实世界研究、药物经济学研究等方法，

对各评价指标的证据进行收集、定性及定量整合分析。由专家根据各维度临床综合评价证

据进行评分，结合指标权重计算出恩格列净的临床综合评价总得分，并与达格列净进行对

比分析。结果  本研究成功构建了包含 6 个一级指标、14 个二级指标和 41 个三级指标的恩

格列净治疗 2 型糖尿病的临床综合评价指标体系。综合评价结果显示，恩格列净的临床综

合评价得分为 90.35 分，达格列净为 89.47 分。结论  恩格列净在治疗 2 型糖尿病中的临床综

合价值略高于达格列净，可为临床合理用药及相关决策的制定提供参考依据。
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【Abstract】Objective  To conduct a multidimensional and multi-level evaluation of the 
comprehensive clinical value of empagliflozin in the treatment of type 2 diabetes mellitus. Methods  
Based on the National Essential Medicines List (2018 Edition), dapagliflozin was selected as the 
control. A comprehensive clinical evaluation index system was established through literature review, 
focus group interviews and in-depth expert interviews, encompassing six dimensions: safety, 
efficacy, economy, suitability, innovation, and accessibility. The Delphi method and hierarchical 
direct weighting method were used to screen indicators and determine their weights. Evidence for 
each indicator was collected and integrated both qualitatively and quantitatively through literature 
research, real-world studies, and pharmacoeconomic evaluations. Experts scored the indicators 
based on the collected evidence, and a total score for the comprehensive clinical evaluation of 
empagliflozin was calculated by combining these scores with indicator weights, followed by a 
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comparative analysis with dapagliflozin. Results  A comprehensive clinical evaluation of empagliflozin in 
the treatment of type 2 diabetes mellitus was successfully established, consisting of 6 primary indicators, 14 
secondary indicators, and 41 tertiary indicators. The overall evaluation score for empagliflozin was 90.35, and 
89.47 for dapagliflozin. Conclusion  The comprehensive clinical value of empagliflozin in the treatment of type 
2 diabetes mellitus is slightly higher than that of dapagliflozin. This finding can serve as a reference for rational 
clinical drug use and related decision-making.

【Keywords】Empagliflozin; Dapagliflozin; Type 2 diabetes mellitus; Comprehensive clinical evaluation

中国作为糖尿病患病人数最多的国家之一，

承受着糖尿病对医疗卫生体系和社会带来的巨

大负担 [1]。糖尿病引发的视网膜、肾脏及心脑血

管系统并发症是影响患者健康和生活质量的主

要因素。钠 - 葡萄糖协同转运蛋白 2（sodium-

glucose cotransporter 2，SGLT-2）抑制剂作为一

类新型口服降糖药，因独特的降糖机制、显著的

降糖效果及明确的心肾保护作用，已被国内外指

南推荐为 2 型糖尿病（type 2 diabetes mellitus，

T2DM）治疗的一线用药 [2-3]。近年来，达格列净、

恩格列净等 SGLT-2 抑制剂相继上市，虽然其作

用机制类似，但在有效性、安全性和经济性等方

面仍有差别。按照《药品临床综合评价管理指

南（2021 年版试行）》[4]（以下简称“《评价指

南》”）要求，本研究选取《国家基本药物目录

（2018 年版）》中唯一的 SGLT-2 抑制剂达格

列净作为对照，开展恩格列净治疗 T2DM 的综合

评价，以期为医疗机构药物目录遴选和临床医师

药物选择提供参考，同时也为卫生行政管理者的

决策制定与国家药物政策的完善提供证据支持。

1  资料与方法

1.1  临床综合评价指标体系的构建
本研究基于《评价指南》[4]，结合疾病特点、

药物特性，围绕恩格列净治疗 T2DM 的安全性、

有效性、经济性、适宜性、创新性、可及性 6 个

维度，通过文献调查法、小组焦点访谈法、专家

深度访谈法初步构建评价指标。运用德尔菲法 [5]

开展专家咨询，最终完成指标体系构建。

1.1.1  文献调查法
参考《心血管病药品临床综合评价技术指

南（2022 年版 试行）》《中国医疗机构药品评

价与遴选快速指南》，检索 PubMed、Cochrane 

Library、CNKI、WanFang Data、SinoMed、中华医

学期刊全文数据库、医脉通等数据库，以及国家

药品监督管理局、国家医疗保障局等机构官方网

站，搜集 SGLT-2 抑制剂相关的指南、共识、政

策法规等，形成指标预选池。文献检索关键词包

括达格列净、恩格列净、SGLT-2 抑制剂，检索

时间截止 2025 年 6 月 30 日。

1.1.2  小组焦点访谈法
组织团队中 9 名循证药学、临床药学和药事

管理专业的药师进行小组焦点访谈，对预选池中

的指标提出自己的观点，对提出的意见不做评价

和讨论，由专人进行整理记录 [6]。

1.1.3  专家深度访谈法
综合文献研究与小组焦点访谈产生的评价指

标框架及意见，对临床医学、药物经济学、临床

药学等领域的专家进行访谈调研，了解恩格列净

临床综合评价的重点和难点，以及指标的可行性

和适用性，进一步修改指标体系，完成评价指标

体系的初步构建。

1.1.4  德尔菲法
采用德尔菲法进行两轮专家咨询，邀请 17 位

山东省内具有中级及以上职称、内分泌等专科临

床或研究经验、5 年以上相关工作经验的临床医

学、药学和经济学领域的专家，以问卷调查形式

对临床综合评价指标体系进行筛选。采用 Likert 5

级评分法 [7] 对指标的重要性进行评分，构建层次

分析模型，对原始值做归一化处理，最终建立恩

格列净治疗 T2DM 的临床综合评价指标体系。专

家权威程度取决于对问卷做出判断的依据和问题

的熟悉程度，以判断系数（Ca）和熟悉程度系数

（Cs）表示。权威系数（Cr）=（Ca+Cs）/2，数

值越大，专家权威程度越高。指标筛选采用界值

法，并结合专家积极系数、专家意见的权威系数

以及协调程度等量化指标，完成评价指标体系的

构建。

1.2  临床综合评价得分的计算
针对恩格列净治疗 T2DM 的临床综合评价各
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维度指标，通过定性分析、定量分析相结合收集、

梳理各维度相关证据。采用多准则决策分析法，

向“1.1.4”项下专家再次发放调查问卷，严格依

据评价药品各维度指标收集的证据进行评分，采

用 Likert 5 级评分法进行量化，并将结果转化为

百分制。各指标评分的算术平均数乘以相应的指

标权重和维度权重转化为百分制后即得指标的加

权分值。最终，将所有加权分值相加即为待评药

品综合评价得分，形成恩格列净治疗 T2DM 临床

综合评价结果，具体流程见图 1。

1.2.1  安全性和有效性评价
安全性和有效性方面，采用文献综述法，检

索 PubMed、Cochrane Library、CNKI、WanFang 

Data、SinoMed 等文献数据库，检索时间均从建

库至 2025 年 6 月 30 日，采用主题词和自由词相

结合的检索方式，英文关键词：empagliflozin、

Type 2 diabetes mellitus；中文关键词：恩格列净、

2 型糖尿病。收集头对头比较或间接比较两药有

效性、安全性的研究。纳入的研究类型包括卫生

技术评估报告、系统评价 /Meta 分析；排除重复

发表的研究、数据不全且无法获得的研究、会议

摘要或信件等文献。纳入文献按照研究类型采用

相应的质量评价工具进行方法学质量评估。若直

接或间接比较证据不足，则开展网状 Meta 分析

（network Meta-analysis，NMA）[8]。 同 时， 收 集

已发表的个案报道，用于补充安全性信息。参照

文献 [9] 方法开展多中心回顾性队列研究 [10]，利用

门诊电子病历系统收集烟台市 4 家医疗机构 2021

年 10 月—2023 年 9 月 T2DM 患者的临床数据，

根据药物暴露情况分为单一疗法、联合治疗 2 个

研究方案，其中单一疗法为恩格列净 10 mg vs. 达

格列净 10  mg；联合治疗为恩格列净 10 mg+ 二

甲双胍 1  000 mg vs. 达格列净 10 mg+ 二甲双胍

1  000  mg，比较 2 组患者治疗 6 个月的有效性和

图1  恩格列净的临床综合评价流程图

Figure 1. Flow chart for the comprehensive clinical evaluation of empagliflozin
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一级指标 权重（%） 二级指标 权重（%） 三级指标 权重（%）

安全性 20.87 说明书中安全性信息 10.47 不良反应 1.85

禁忌 1.87

药物相互作用 1.69

药物过量 1.59

特殊人群 1.61

黑框警告 1.85

上市后安全性评价 10.41 不良事件报告及安全性信息公告 2.85

系统评价 2.78

个案报道 2.04

安全性真实世界研究 2.74

有效性 20.25 药理特性   9.75 药理作用机制 4.96

药代动力学与药效动力学 4.80

临床疗效 10.51 专家指南共识推荐 2.23

临床使用降糖效果系统评价 2.14

临床使用心、肾保护作用的疗效评价 2.17

一致性评价 1.78

有效性真实世界研究 2.19

经济性 15.38 药品单价   4.56 4.56

治疗所需药品费用   5.10 5.10

成本-效用分析   5.72 5.72

适宜性 15.50 药品技术适宜性   7.54 药品说明书适应证 1.67

药品说明书用药信息完整性 1.63

安全性结局指标，有效性指标为用药后空腹血糖、

糖化血红蛋白（HbA1c）下降幅度，安全性指标

为药品不良事件发生率。另外，结合其他资料如

药品说明书、药物临床试验数据、药品不良反应

监测数据平台数据、药物警戒快讯等信息定性分

析其安全性；通过恩格列净的药理特点、指南 /

共识推荐等定性分析其有效性。

1.2.2  经济性评价
沿用“1.2.1”项下文献检索方法，进一步

收 集 基 于 中 国 人 群 的 恩 格 列 净 与 达 格 列 净 治

疗 T2DM 的药物经济学研究。若未获得适用证

据，则开展成本 - 效用分析。从中国卫生体系

角度出发，使用 CORE 糖尿病模型，模拟患者

40 年的成本和质量调整生命年（quality-adjusted 

life years，QALYs）， 评 价 恩 格 列 净（10 mg、

25  mg）和达格列净（10 mg）治疗二甲双胍单药

控制不佳的中国 T2DM 患者的长期成本和健康收

益，其中患者基线数据来自一项 Ⅲ 期临床试验

（NCT01159600） [11]，临床数据和成本数据来源

于已公开发表的文献 [12-14]，贴现率使用 5%，对

关键参数进行单因素敏感性分析。

同时收集两药的国内药品价格、治疗所需药

品费用等数据进行定量分析。

1.2.3  创新性、适宜性及可及性评价
创新性、适宜性与可及性方面，综合医疗机

构可获得率、市场占有率、技术国产化、政策属性、

专利信息等数据进行定量分析，并结合药品说明

书、文献研究进行定性分析。

2  结果

2.1  临床综合评价指标体系构建结果
采用界值法筛选评价指标，两轮专家咨询后，

没有指标符合剔除标准。两轮专家咨询问卷的有

效回收率均为 100％；专家 Cr 分别为 0.900、0.923；

变异系数分别为 0.142、0.126；Kendall 协调系数

分 别 为 0.305（P ＜ 0.01）、0.638（P ＜ 0.01），

表明专家积极性较好、结果具有较高的科学性和

客观性。通过两轮专家问卷，成功构建恩格列净

治疗 T2DM 临床综合评价指标体系，包括 6 个一

级指标、14 个二级指标、41 个三级指标（其中

有 5 项二级指标同时也是对应的三级指标）。一

级指标中，安全性、有效性权重最高，其后依次

为适宜性、经济性、可及性和创新性。指标体系

及权重见表 1。

表1  恩格列净治疗T2DM的临床综合评价指标体系及权重

Table 1. The comprehensive clinical evaluation system and weights for empagliflozin in the treatment of T2DM 
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2.2  文献筛选结果和基本情况
2.2.1  文献筛选结果

初检获得文献 2 085 篇，经逐层筛选后，最

终纳入 28 篇文献，均为恩格列净与达格列净有

效性比较的研究，其中 NMA 25 篇，系统评价 /

Meta 分析 3 篇。安全性与经济性方面，现有文献

未满足纳入标准，因此分别通过 NMA 和成本 -

效用分析补充相关证据。

2.2.2  纳入文献的基本特征和质量评价
结 果

在有效性研究中，8 篇 NMA 间接比较了恩格

列净与达格列净在成年 T2DM 患者中的降糖疗效。

20 篇文献（NMA 17 篇，系统评价 /Meta 分析 3 篇）

比较了恩格列净和达格列净的心、肾保护作用效

果。鉴于部分 NMA 纳入的随机对照试验存在一

定程度的重叠或研究内容相近，优先选取 2022—

2025 年发表的 10 篇文献作为主要依据。系统评

价 评 估 测 量 工 具（A Measurement Tool to Assess 

Systematic Reviews 2，AMSTAR-2）评价结果显示，

2 篇为高质量 [15-16]，6 篇为中等质量 [17-22]，2 篇为

低质量 [23-24]。

2.3  临床综合评价各维度指标证据
2.3.1  安全性

（1）说明书中安全性信息：①不良反应。

恩格列净最常见的严重不良反应有低血压、酮症

酸中毒、急性肾损伤及肾功能损伤、尿脓毒症和

肾盂肾炎、低血糖、会阴部坏死性筋膜炎、生

殖器真菌感染及超敏反应。达格列净除上述不

良反应外，还可能导致血清无机磷升高和血清

碳酸氢盐降低。②禁忌证。两药禁忌证一致，

均 禁 用 于 重 度 肾 损 伤 [ 估 计 的 肾 小 球 滤 过 率

（estimated glomeruar filtration rate，eGFR） ＜  

30 mL·（min·1.73m2）-1] 和透析的患者。③ 联

合用药。恩格列净与利尿剂联合给药可能导致尿

量增加和尿频，从而增加血容量不足的风险；

与胰岛素或胰岛素促泌剂合用会增加低血糖风

险；利福平可能会导致达格列净的血清浓度降低

7%，甲酚那酸会使达格列净峰浓度（Cmax）升高

13%，使药 - 时曲线下面积（area under curve，

AUC）增加 51%，但是无需调整达格列净的剂量。

缬沙坦与达格列净合用时，会导致两药的血药浓

度均降低。此外，两药可增加尿糖排泄，并导致

尿糖试验的阳性结果，因此不建议通过尿糖试验

监测血糖。④药物过量。恩格列净药品说明书中

未提及药物过量相关研究，如果发生药物过量，

应采取支持性措施去除胃肠道内未吸收的药物，

并进行健康监测和适当的支持性治疗。健康志愿

者单次口服达格列净 500 mg（50 倍最大推荐人用

剂量）时，未报告脱水、低血压或电解质失衡，

对 QTc 间期没有临床意义的影响，低血糖发生

一级指标 权重（%） 二级指标 权重（%） 三级指标 权重（%）

药品规格、包装适宜性 1.39

药品储存条件、有效期 1.41

用药后监测或随访服务的需求 1.43

药品使用适宜性   7.96 药品超说明书用药情况 2.17

药品外观和口味适宜性 1.80

药品剂型适宜性 1.93

药品给药时间适宜性 2.06

创新性 12.88 临床创新性   4.62 填补临床空白 1.21

对比现有药物的显著优越性 1.22

新型作用机制 1.12

技术创新性 1.07

服务创新性   4.16 4.16

产业创新性   4.10 特殊人群专用剂型 1.50

国内自主研发情况 1.30

国内外专利情况 1.30

可及性 15.12 可负担性   7.64 7.64

可获得性   7.49 药品市场占有率 2.39

医疗机构药品可获得率 2.64

药品可获得的政策优势 2.46

续表1
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率与安慰剂相似。能否通过血液透析清除恩格列

净和达格列净，目前尚未进行相关研究。⑤特殊

人群。两药均不建议在妊娠中期及晚期使用。由

于使用恩格列净和达格列净对哺乳期婴儿可能产

生潜在严重不良反应，不建议在哺乳期间使用。

目前尚未确定达格列净和恩格列净在 18 岁以下

儿童患者中的安全性与有效性。接受恩格列净 

10 mg 和 25 mg 的 75 岁及以上患者，血容量不

足相关不良反应和尿路感染的风险分别增加至

2.3%、15.7% 和 4.4%、15.1%；接受达格列净治

疗的 65 岁及以上患者，低血压不良反应发生率

高于安慰剂组。⑥黑框警告。两药均未被美国

食品药品管理局（Food and Drug Administration，

FDA）发布过黑框警告。

（2）上市后安全性评价：①不良事件报告

及安全性信息公告。2015 年美国 FDA 警告患者

使用 SGLT-2 抑制剂时有酮症酸中毒的风险，

并于 2018 年发布警示 SGLT-2 抑制剂的福尼尔

坏疽风险 [25-26]，同时 2019 年英国药品与健康产

品管理局也发布警示 SGLT-2 抑制剂的福尼尔坏

疽风险 [27]；2016 年欧洲药品管理局提出对于糖

尿病酮症酸中毒高风险的患者应慎重给药，此

外，还建议因重大外科手术或严重疾病住院的

患者应暂停使用 SGLT-2 抑制剂，并于 2017 年

发布信息称卡格列净、达格列净及恩格列净的

使用导致 T2DM 患者下肢截肢（主要累及脚趾）

风险升高 [28-29]；2016 年世界卫生组织不良反应

监测中心研究报告显示，SGLT-2 抑制剂会导致

生殖器瘙痒的风险增加 [30]；2018 年加拿大卫生

部评估 SGLT-2 抑制剂可能会导致急性胰腺炎风

险增加 [31]。②系统评价。采用 NMA 方法，纳入 

25 项研究（12 978 例患者）。结果表明，不同剂

量的恩格列净和达格列净相比较，相较于达格列

净 10 mg·d-1，恩格列净 25 mg·d-1 在泌尿系感

染方面安全性较好 [OR=0.44，95%CI（0.23，0.83）]，

而在生殖感染、低血糖及鼻咽炎发生率方面，两

药差异均无统计学意义 [32]。③个案报道。文献检

索发现因使用恩格列净引起的不良反应个案报道

主要有低血压 [33]、皮肤过敏反应 [34]、心悸 [35]、

糖尿病酮症酸中毒 [36]、急性胰腺炎 [37]。达格列

净的不良反应个案报道包括中枢神经系统不良反

应 [38]、急性肾损伤 [39]、视网膜出血 [40]、直立性低

血压 [41]、急性胰腺炎 [42]、糖尿病酮症酸中毒 [43]、

福尼尔坏疽 [44]、高钙血症 [45]、甜味综合征 [46]、急

性肝损伤 [47]、高三酰甘油血症 [48]、抗 HMGCR 肌

病 [49] 等。④安全性真实世界研究。共纳入 158 例

患者，其中 56 例单用恩格列净，49 例单用达格

列净，二甲双胍联合恩格列净 14 例，二甲双胍

联合达格列净 39 例。随访半年，恩格列净组和

达格列净组均未报告不良反应发生 [10]。

2.3.2  有效性
（1）药理特性：①药理作用机制。两药均

属 于 SGLT-2 抑 制 剂， 通 过 抑 制 SGLT-2 的 活

性，减少肾脏中葡萄糖的重吸收，从而降低肾糖

阈，促进葡萄糖从尿液排出。除此之外，两者还

可减少钠的重吸收，增加钠向远端小管的转运，

增加管球反馈和降低肾小球内压力，降低心脏前

后负荷和下调交感神经活性，其优势包括低血糖

风险小，保护胰岛功能，心肾等器官获益，还能

减少内脏和肝脏脂肪含量，降低血压，减轻体质

量等多项代谢参数，使用方便且依从性好 [50]。

除降糖作用外，达格列净还表现出对心肌缺血再

灌注损伤的保护作用 [51] 以及调节患者的血脂代

谢状况 [52]。②药代动力学与药效动力学。恩格

列净在健康志愿者和 T2DM 患者中的药代动力学

特征未观察到具有临床意义的差异。口服给药后

达峰时间 1.5 h，给予恩格列净 10 mg，qd，Cmax  

259 nmol·L-1，AUC 1 870 nmol·h·L-1； 给 予

恩 格 列 净 25 mg，qd，Cmax 687 nmol·L-1，AUC 

4 740 nmol·h·L-1，表观稳态分布容积为 73.8 L，

血浆蛋白结合率 86.2%；95.6% 以原型药物的形

式随尿液和粪便排出。在治疗剂量范围内，恩格

列净的全身暴露随剂量成比例增加，单次给药和

稳态药代动力学参数相似，提示药代动力学随时

间推移呈线形。进食对恩格列净药代动力学影响

没有临床意义。消除半衰期（t1/2）约为 12.4 h。

达格列净口服给药后达峰时间为 2 h，在治疗剂

量范围内，Cmax 和 AUC 随剂量增加成正比增加。

给予达格列净 10 mg 后，其绝对口服生物利用度

为 78%，进食对达格列净药代动力学同样无临床

意义，蛋白结合率 91%，t1/2 为 12.9 h，96% 以原

型药物和代谢产物经尿液和粪便排出体外。

（2）临床疗效：①专家指南共识推荐。中

华医学会糖尿病学分会、美国糖尿病协会、欧洲

糖尿病初级保健学会、韩国糖尿病协会的指南均

推荐合并动脉粥样硬化性心血管疾病、动脉粥样
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硬化性心血管疾病高风险、心力衰竭或慢性肾病

的 T2DM 患者，首先联合有心血管疾病和慢性肾

脏病获益证据的胰高糖素样肽 -1 受体激动剂或

SGLT-2 抑 制 剂， 但 关 于 具 体 品 种 均 无 明 显 推

荐 [2,  53-57]，而且 SGLT-2 抑制剂与二甲双胍联用时

低血糖风险小。意大利糖尿病学会推荐 SGLT-2

抑制剂为二线治疗药物 [58]。②临床使用降糖效果

系统评价。2 篇 NMA 结果表明达格列净 10 mg 与

恩格列净 10 mg 在降低 HbA1c 方面相似 [16-17]，但

是 Pinto 等 [17] 的研究认为达格列净 10 mg 在降低

HbA1c 方面弱于恩格列净 25 mg；在降低体重方

面，恩格列净 25 mg 和达格列净 10 mg 无差异。

③临床使用心、肾保护作用的疗效评价。8 篇文

献比较了恩格列净与达格列净在心、肾保护作用

方面的疗效，其中 NMA 6 篇，系统评价 /Meta 分

析 2 篇。1 篇文献显示两药在心血管获益方面有

不同的优势维度。Ghosal 等 [18] 的 NMA 结果显示，

SGLT-2 抑制剂与 T2DM 患者心血管死亡的降低

显著相关，其中，恩格列净在动脉粥样硬化或多

重心血管危险因素的 T2DM 患者中排名最高，达

格列净在 T2DM 伴有心衰的患者中排名最高。

4 篇文献显示恩格列净在心血管获益方面优于达

格列净。Chen 等 [19] 的 NMA 发现恩格列净的全因

死 亡 风 险 显 著 低 于 达 格 列 净 [RR=0.81，95%CI

（0.69，0.96）]。Tian 等 [20] 的 NMA 结 果 表 明，

在降低全因死亡率 [HR=0.80，95%CI（0.63，1.00）]

及心血管死亡率 [HR=0.70，95%CI（0.54，0.90）]

方面，恩格列净均优于达格列净。Jiang 等 [21] 发现，

在全因死亡率方面，与达格列净 10 mg 相比，恩

格列净 10 mg/25 mg 的风险均显著降低 [OR=0.75，

95%CI（0.60，0.95）；OR=0.74，95%CI（0.59，

0.93）]。Ebrahimi 等 [15] 的 NMA 表明，在降低全

因死亡率 [OR=0.68，95% CI（0.43，0.93）] 和心衰

住院率 [OR=0.54，95% CI（0.39，0.69）] 方面，

恩格列净优于达格列净。还有 3 项研究 [22-24] 显示

两药在主要心血管终点方面无明显差异。2 项研

究 [20-21] 显示两药在肾脏保护方面疗效相当。④一

致性评价。查询中国上市药品目录集数据库，截

至 2023 年 5 月 10 日，6 家企业的恩格列净制剂

通过一致性评价，3 家企业的达格列净制剂通过

一致性评价。⑤有效性真实世界研究 [10]。共纳入

158 例 T2DM 患者，其中单一疗法 105 例（56 例

单用恩格列净，49 例单用达格列净），联合治疗

53 例（二甲双胍联合恩格列净 14 例，二甲双胍

联合达格列净 39 例）。无论是单一疗法还是联

合治疗方案，恩格列净组和达格列净组在降低空

腹血糖和改善 HbA1c 方面未见显著差异。具体而

言，单一疗法方案中，恩格列净组和达格列净组

空腹血糖下降的中位数（IQR）分别为 1.58（0.95，

3.90）mmol·L-1 vs. 1.56（0.57，3.67）mmol·L-1，

P=0.228；联合治疗方案中，空腹血糖下降的组间

均差为 MD=1.20 mmol·L-1[95%CI（-0.37，2.77）]。

在改善 HbA1c 方面，单一疗法方案中，恩格列净

组与达格列净组的 HbA1c 下降幅度中位数（IQR）

分别为 1.20% （0.70%，2.00%） vs. 1.03%（0.68%，

2.40%），P=0.660；联合治疗方案中，HbA1c 下

降幅度 MD=1.02%[95%CI（-0.11%，2.14%）]。

2.3.3  经济性
（1）药品单价。山东省药械集中采购平台中，

恩格列净片（薄膜衣片）原研药价格为 4.24 元 / 片

（10 mg），通过一致性评价的仿制药的最低价格

为 1.77 元 / 片（10 mg）、3.66 元 / 片（25 mg）。

达格列净片（薄膜衣片）原研药价格为 4.36 元 / 片 

（10 mg），通过一致性评价的仿制药的价格为 

2.56 元 / 片（5 mg）、4.23 元 / 片（10 mg）。

（2）治疗所需药品费用。以原研药为例，

治疗 T2DM，恩格列净起始剂量每日药品费用为

4.24 元，耐受后维持剂量每日药品费用为 10.6 元；

达格列净则分别为 2.18 元和 4.36 元。

（3）成本 - 效用分析。结果显示，恩格列

净 10 mg 方案相比达格列净 10 mg 方案，累积增

加 0.011 QALYs，同时累积成本降低 279 元，具

有绝对优势；与达格列净 10 mg 方案相比，恩格

列净 25 mg 方案的增量成本 - 效用比为 80 052 元 /

QALY，小于意愿支付阈值（2022 年中国 1 倍人

均国内生产总值）85 698 元 /QALY，具有成本 -

效用优势。因此，对于二甲双胍单药治疗后血糖

控制不佳的 T2DM 患者，二线治疗在二甲双胍基

础上联合恩格列净相比联合达格列净，更具经济

性。敏感性分析显示研究结果基本稳健。

2.3.4  创新性
（1）临床创新性：①填补临床空白。达格

列净是首个上市的 SGLT-2 抑制剂 [59]。恩格列净

2016 年获美国 FDA 批准新适应证，成为首个被

FDA 认可能降低心血管死亡风险的降糖药 [60]。

② 对比现有药物的显著优越性。两药均证实可降
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低糖尿病患者心衰住院和心血管死亡风险 [61]，

并在降糖、胰岛 β 细胞保护和减重等方面表现

良好。③新型作用机制。两药均通过抑制肾小管

SGLT- 2，促进尿糖排泄，从而达到治疗 T2DM 的

目的。④技术创新性。均为薄膜衣片，稳定性好，

遮味性强，提升患者依从性。

（2）服务创新性。两药均为片剂，剂量准确，

便于携带与剂量调整；均是每日一次，不受进食

限制；不同规格易于辨识，减少误服风险。

（3）产业创新性。①特殊人群专用剂型。

两药均无特殊人群专用剂型。②国内自主研发情

况。截至 2023 年 5 月，恩格列净已有 6 家、达

格列净有 3 家企业获批仿制。③国内外专利情况。

达格列净化合物专利 2000 年申请，已在多国授

权 [59]。恩格列净化合物专利 2005 年申请，外围

专利侧重联合用药 [60]，但部分在中国未获授权，

为国产化提供了市场空间。

2.3.5  适宜性
（1）药品技术适宜性。①药品说明书适应

证。两药均适用于 T2DM 和心力衰竭成人患者，

不适用于 1 型糖尿病或糖尿病酮症酸中毒患者。

②药品说明书用药信息完整性。两药说明书中均

有特殊人群的用法用量或注意事项。③药品规格、

包装适宜性。达格列净片有 5 mg、10 mg；恩格

列净片有 10 mg、25 mg。④药品储存条件、有效

期。两药的储存条件相似，均为密闭条件。其中，

达格列净要求不超过 30 ℃保存，恩格列净要求

不超过 25 ℃ 保存。两药的有效期均为 36 个月。

⑤ 用药后监测或随访服务的需求。两药均需要对

血糖、HbA1c 等指标进行监测，还需要对酮症酸

中毒、会阴部坏死性筋膜炎、生殖器真菌感染等

方面进行监测。

（2）药品使用适宜性。①药品超说明书用

药情况。广东省药学会《超药品说明书用药目录

（2023 年版）》未收录两药超说明书用药情况。

②药品外观、口味适宜性。两药均为黄色薄膜衣

片，易被患者接受。③药品剂型适宜性。两药均

为片剂。④药品给药时间适宜性。达格列净为每

日一次口服，未说明给药时间。恩格列净为每日

一次晨服，空腹或进食后给药。

2.3.6  可及性
（1）可负担性。以原研药为例，恩格列净

的年治疗费用为 1 547.6~3 869.0 元，分别占 2021

年我国城镇和农村居民人均可支配收入 [62] 的

3.26%~8.16% 和 8.16%~20.44%；达格列净的年治

疗费用为 795.7~1 591.4 元，分别占 2021 年我国

城镇和农村居民人均可支配收入的 1.68%~4.20%

和 3.36%~8.40%。

（2） 可 获 得 性。 ① 药 品 市 场 占 有 率。 以

2021 年米内网（http：//www.menet.com.cn/）数据

为例，恩格列净销售额为 6 665 万元，市场占有

率为 16.36%；达格列净销售额为 31 729 万元，

市场占有率为 77.90%。②医疗机构药品可获得率。

据“全国医药经济信息网”样本数据，2021 年涵

盖 1 520 家医院，其中配备恩格列净的有 703 家，

配备达格列净的有 1 225 家。③药品可获得的政

策优势。恩格列净口服常释剂型为国家医保乙类

药品，无支付条件限制；2021 年 2 月第四批全国

药品集中采购中选 [63]。达格列净为国家医保乙类，

无支付条件限制；5 mg、10 mg 规格片剂已被纳

入《国家基本药物目录（2018 年版）》[64]。

2.4  临床综合评价得分结果
采用直接赋权法，组织 5 位专家根据综合评

价报告，对每个指标进行指标直接赋分。根据维

度和指标权重及指标分值，计算各三级指标的得

分。结果显示，恩格列净与达格列净的临床综合

评价总分分别为 90.35 分、89.47 分，详见表 2、

表 3。恩格列净在安全性、有效性、经济性 3 个

维度均优于达格列净，创新性、适宜性 2 个维度

与达格列净相当，可及性维度劣于达格列净，见

图 2。综合上述结果，恩格列净临床综合价值高

于达格列净。

3  讨论

研究结果显示，恩格列净治疗 T2DM 的临床

综合价值略高于达格列净，区别在于不同的优势

维度，结合雷达图可知，恩格列净在安全性、有

效性、经济性 3 个维度更具有优势，两药在创新

性、适宜性 2 个维度相当，达格列净在可及性维

度更具有优势。安全性方面，NMA 结果表明，恩

格列净 25 mg·d-1 相较于达格列净 10 mg·d-1 在

泌尿感染方面具有较好的安全性，在生殖器感染、

低血糖及鼻咽炎发生率方面的差异均无统计学意

义。有效性方面，文献综述结果表明，恩格列净

10 mg 和达格列净 10 mg 在降低 HbA1c 和改善体

重方面无显著性差异 [16-17]；在心血管结局上，多

http://http：//www.menet.com.cn/
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表2  恩格列净、达格列净临床综合评价各级指标得分情况

Table 2.  Scores of indicators at different levels in the comprehensive clinical evaluation of empagliflozin 

and dapagliflozin

一级指标 二级指标 三级指标 恩格列净 达格列净

安全性 说明书中安全性信息 不良反应 1.48 1.18

禁忌证 1.65 1.65

药物相互作用 1.56 1.56

药物过量 1.59 1.59

特殊人群 1.47 1.47

黑框警告 1.85 1.85

上市后安全性评价 不良事件报告及安全性信息公告 2.05 2.05

系统评价 2.78 2.22

个案报道 1.71 1.63

真实世界研究 2.74 2.74

有效性 药理特性 药理作用机制 4.96 4.96

药代动力学与药效动力学 4.80 4.80

临床疗效 专家指南共识 2.23 2.23

降糖效果系统评价 2.14 1.88

心、肾保护作用疗效评价 2.17 1.74

一致性评价 1.78 1.57

真实世界研究 2.02 1.93

经济性 药品单价 药品单价 4.20 4.20

治疗所需药品费用 治疗所需药品费用 4.90 4.49

成本-效用分析 成本-效用分析 5.72 4.58

适宜性 药品技术适宜性 药品说明书适应证 1.67 1.67

药品说明书用药信息完整性 1.63 1.63

药品规格、包装适宜性 1.17 1.17

药品储存条件、有效期 1.41 1.41

用药后监测或随访服务的需求 1.32 1.32

药品使用适宜性 药品超说明书用药情况 2.17 2.17

药品外观、口味适宜性 1.73 1.73

药品剂型适宜性 1.62 1.62

药品给药时间适宜性 2.07 2.07

创新性 临床创新性 填补临床空白 0.97 1.11

对比现有药物的显著优越性 0.93 0.93

新型作用机制 0.99 0.99

技术创新性 0.77 0.77

服务创新性 服务创新性 3.33 3.33

产业创新性 特殊人群专用剂型 0.90 0.90

国内自主研发情况 1.25 0.99

国内外专利情况 1.14 1.14

可及性 可负担性 可负担性 6.11 6.72

可获得性 药品市场占有率 1.63 2.39

医疗机构药品可获得率 1.80 2.64

药品可获得的政策优势 1.97 2.46

临床综合评价总分 90.35 89.47

注：综合评价分数为加权调整后分数。
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项研究提示恩格列净可能具有更低的心血管事件

发生风险 [15, 19-21]，但也有部分研究显示两药差异

不显著 [22-24]。经济性方面，成本 - 效用分析研究中，

基础分析结果显示，对于二甲双胍单药治疗后血

糖控制不佳的 T2DM 患者，二线治疗在二甲双胍

基础上联合恩格列净相比联合达格列净更具经济

性，敏感性分析显示研究结果基本稳健。创新性

方面，恩格列净较达格列净的技术国产化程度更

高。在适宜性方面，两药差异不大。可及性方面，

达格列净的市场占有率和医疗机构药品可获得率

均高于恩格列净，恩格列净于第四批全国药品集

中采购中选，达格列净被纳入国家基本药物目录。

临床应用时，应结合患者的具体情况，作出个体

化治疗选择。

本研究也存在一定的局限性。在综合评价指

标体系构建中，采用德尔菲法和分层次直接赋权

法构建评价指标体系及权重分配，难以在遴选指

标的同时，充分体现药品各维度特性及其在总体

评价中的差异化贡献。因此，需进一步探索更适

合的赋权方式。真实世界研究中，回顾性观察时

间仅为 6 个月，尚不足以全面评估长期不良反应

的情况。同时，因样本量较小，研究的统计功效

受到限制，降低了结果的普遍适用性和可靠性。

此外，研究采用门诊病例，可能存在因记录不全

而引入的偏倚，影响研究结果的准确性与可靠性。

由于数据完整性的问题，患者身体质量指数 [65] 未

能作为混杂因素进行校正，可能对有效性结果的

判定产生一定的影响。因此，需开展样本量大的

前瞻性研究进一步分析比较恩格列净和达格列净

的安全性和有效性。

综上所述，本研究从多维度、多层次对恩格

列净治疗 T2DM 开展临床综合评价，整合多学科

分析方法，研究方法严谨、规范，符合《评价指南》[4]

的基本要求，确保了研究结论的稳健性与可靠性。

研究结论可为医疗机构临床用药决策优化、用药

目录动态调整及国家药物政策完善提供参考。

利益冲突声明：作者声明本研究不存在任何经济

或非经济利益冲突。
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