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【摘要】 目的 在进行疗效及安全性评估的前提下，对三种治疗药物性肝损伤的方案进行

药物经济学评价，以此得出最佳治疗方案。方法 回顾性收集 2018-2019 年两年间诊断为药

物性肝损伤的患者 117 例，将这些患者依据治疗方案的不同分为三组：A 组（异甘草酸镁

注射液 100mg qd）34 例，B 组（异甘草酸镁注射液 100mg qd+注射用还原型谷胱甘肽 1.2g 

qd）53 例，C 组（注射用还原型谷胱甘肽 1.2g qd+复方甘草酸苷注射液 40mg qd）30 例。

评价各组给药方案的疗效和安全性，并再此基础上应用药物经济学指标进行经济性分析。

结果 不同治疗方案对于药物性肝损伤的总有效率为 A 组 91.2%、B 组 84.9%和 C 组

86.7%，无统计学差异（P>0.05)；A、B、C 三组治疗药物性肝损伤的成本分别为

8310、9322 和 7849 元；成本-效果比分别为 91.12、109.79 和 90.53；B 组成本最高，有效

率最低；增量成本-效果比=102.4，A 方案的经济性优于 C 方案。结论 三种治疗药物性肝

损伤的方案临床疗效无差异，经济性 A 组优于 B 组、C 组给药方案，更适用于药物性肝损

伤患者的治疗。
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【Abstract】 Objective  Under the premise of evaluating the efficacy and safety, economic 

evaluation of the three schemes for the treatment of drug-induced liver injury (DILI) is carried out 

to obtain the best treatment plan. Methods  A retrospective collection of 117 patients diagnosed 

with DILI during the two years of 2018-2019 was divided into three groups: Group A (Magnesium 

isoglycyrrhizinate 100mg qd), Group B (Magnesium isoglycyrrhizinate 100mg qd+ Reduced 

glutathione 1.2g qd), Group C(Reduced glutathione 1.2g qd + Compound glycyrrhizin 40mg qd). 

The efficacy and safety of each regimen were analyzed, meanwhile the cost was calculated to 

analyze the pharmacoeconomic evaluation. Results  The overall efficacious rate of different 

treatment plan for DILI was 91.2% in group A, 84.9% in group B, and 86.7% in group C, with no 

statistical difference (P>0.05). The cost for DILI was 8310, 9322 and 7849 Yuan, and cost-

effectiveness ratios were 91.12, 109.79 and 90.53 Yuan, respectively. Group B has the highest cost, 

but the lowest efficiency. The ICERA-C was 102.4, so the economics of Group A is superior to Group 

C. Conclusion The clinical effect of Magnesium isoglycyrrhizinate injection in Group A is similar 

to Group B and C, however，its economic efficiency is better than Group B and C. Therefore, 

Group A is more proper for DILI.
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前言

药物性肝损伤，又名药物性肝损害，一般是指用于治疗患者疾病所使用的正常用量的

药物包括其代谢产物，通过直接对肝脏组织造成损伤或由药物诱发机体变态反应所导致的

肝脏组织受损[1,2]。一般情况下多发生在用药后 5～90 天，且往往是急性发生。据相关机构

全球范围内统计，DILI 引发的死亡逐年攀升，目前已经在肝病全因死亡率的占比中排名第

五位。截止到目前为止，仍没有行之有效的针对 DILI 的预防方法，通常及时、合理地应用

保护肝脏细胞的药物是治疗 DILI 进展的有效举措。

我国现有的有关 DILI 的数据主要来自大型医疗机构的就诊患者[3,4]，代表性仍有待于

进一步提高。其中急性发生的 DILI 占全部急性肝脏损害病例的 20%左右[4]，占住院肝病患

者的 0.46%～1.08%[5]。相关研究显示，在欧美等西方发达国家，引起 DILI 的原因主要与

以下药物密切相关，如化疗药物、糖皮质激素、萘普生等非甾体类抗炎药、抗菌药物、营

养补充要及中草药，而其中，非甾体类抗炎药对乙酰氨基酚是诱发急性肝功能衰竭的首要

原因[1,6]。而我国，引起 DILI 发生的药物因素也有很多，如糖皮质激素、免疫抑制剂、抗

菌药物、抗肿瘤药物等，由于传统中药的广泛应用，其在引起 DILI 众多药物中排名位居首

位（23%）[4,7]。

目前为止，尚没有行之有效的针对 DILI 的预防方法，DILI 发生以后临床采用的主要

治疗手段是给予保护肝脏细胞治疗药物。有关文献指出[8-10]，目前用于治疗 DILI 的方案虽

然在一定程度上都可以改善患者的预后，然而临床疗效及安全性不尽相同，相关经济学指

标也有很大差异，对患者造成的经济负担差别很大。

如何筛选出既能很好的保证 DILI 的治疗效果和安全性，又能最大程度的减轻患者的经

济负担，降低整个社会的医疗资源，成为医疗机构、医保等相关职能部门重点研究的课题。

本研究在比较上述三种给药方案的临床疗效和安全性的基础上，同时进行药物经济学评价，

以此得出治疗 DILI 的最佳给药方案，既为临床治疗 DILI 提供合理的给药方案设计，又为

医保政策的制定提供依据。

1. 资料与方法

1.1 一般资料

回顾性收集 2018-2019 年两年间在我院诊断为 DILI 的患者，诊断标准符合 DILI 相关

诊治标准和指南[1]。纳入标准：年龄 18~65 周岁，性别不限；因原发疾病入院时血清

ALT、AST、AKP、GGT 及 TBil 均正常，药物治疗原发疾病时复查上述肝功能指标至少一

项升高和（或）腹水、静脉曲张等门静脉高压表现；利用 Roussel Uclaf 因果关系评分法



（RUCAM）评分在 3 分及以上。以下情况需排除：病毒性、酒精性、脂肪性等慢性肝病

病史。

将入选 117 例病例分为 3 组：异甘草酸镁（100mg ivgtt qd），为 A 组，34 例；联合使

用异甘草酸镁（100mg ivgtt qd）和还原型谷胱甘肽（1.2g ivgtt qd）为 B 组，53 例；联合使

用还原型谷胱甘肽（1.2g ivgtt qd）和复方甘草酸苷（40mg ivgtt qd）为 C 组，30 例。

1.2 疗效评定标准

主要疗效指标 ALT 评估：（1）显效：治疗后 ALT 恢复正常；（2）有效：治疗后

ALT 降低>50%未恢复正常；（3）改善：治疗后 ALT 下降 25%～50%之间未恢复正常；

（4）无效：治疗后未达上述要求；总有效率=（显效+有效）/总例数×100%

1.3 统计学方法

数据用 SPSS 25.0 统计软件进行分析。定量资料以均数±标准差（mean±SD）表示，三

组比较，则采用方差分析（符合正态分布和方差齐性），否则用秩和检验。计数资料采用

χ2检验。按 α=0.05 判定，P<0.05 具有统计学差异。  

1.4 药物经济学评价

1.4.1 成本的确定

成本分别包括隐性、间接及直接成本。鉴于前两种成本难于统计，故本研究只统计分

析可在医院信息系统中能够获得的直接成本。其中，药品费用为用于治疗 DILI 医药费；检

查费包括治疗 DILI 期间进行的实验室检验检查费用；住院费用指患者出现 DILI 后所产生

的护理费用和床位费用等。

1.4.2 成本效果分析

成本-效果分析（Cost-effectiveness analysis, CEA）采用成本-效果比（Cost-effectiveness 

ratio, CER）作为评价指标，将成本（C）作为分子，效果（E）作为分母，计算两者的比

值，由此可获得单位效果所需的成本。CER 越小则说明获得单位效果所需的成本越小，但

CER 最小并不意味着最佳方案，因此，当运用成本效果法对多个方案进行经济学分析时，

需要使用增量分析法，相应的指标为增量成本-效果比。增量成本效果比越小，该方案经济

性越好。

2. 结果

2.1 三组患者基本临床数据比较

三组患者一般资料，治疗前肝功能，DILI 严重程度分级，合并基础疾病等均无统计学

差异（P>0.05），见表 1。



表 1    三组患者基本临床数据比较

A 组 B 组 C 组 F/χ2值 P值

年龄（岁） 47.0±12.4 46.8±10.9 44.5±7.6 0.239 0.787
性别（男） 13（38.2%） 21（39.6%） 12（40.0%） 0.025 0.988
体重指数（kg/m2） 24.12±3.32 23.37±3.34 23.89±5.05 1.030 0.820
治疗前 ALT（U/L） 245.64±48.20 294.51±43.02 236.12±47.66 0.671 0.513
治疗前 AST（U/L） 151.08±175.97 145.96±129.73 146.00±94.80 0.013 0.987
合并疾病 n（%） 0.212 0.948

心血管疾病 2（5.9） 4（7.5） 3（10.0）
糖尿病 4（11.7） 4（7.5） 2（6.6）

脑部相关疾病 3（8.8） 2（3.7） 4（13.3）
DILI 分级 n（%） 0.586 0.230

轻度肝损伤 24（70.6） 37（69.8） 23（76.6）
中度肝损伤 5（14.7） 7（13.3） 4（13.4）
重度肝损伤 5（14.7） 9（16.9） 3（10.0）

2.2 肝功能变化情况

治疗后三组患者 ALT 均有显著改善（P<0.05），见表 2。

表 2    三组方案治疗 DILI 前后 ALT 变化比较

2.3 成本的计算

三组治疗方案的个人平均成本分别为 8310、9322 和 7849 元，见表 3。

表 3  三组给药方案成本

组别 例数
药品（元） 检查

（元）

住院

（元）

总成本

（元）

平均成本

（元）

A 组 34 110488 140690 31372 282550 8310

组别 例数 时间 ALT(U/L) 治疗前后 Z 值

A 组 34 治疗前 245.64±48.20 ﹣5.09

治疗后 87.85±27.76 P<0.05

B 组 53 治疗前 294.51±43.02 ﹣6.247

治疗后 80.17±29.38 P<0.05

C 组 30 治疗前 236.12±47.66 ﹣2.521

治疗后 78.75±26.73 P<0.05



B 组 53 140269 275787 78045 494102 9322

C 组 30 100745 105208 32542 235495 7849

2.4 临床疗效及安全性比较

χ2值为 0.149，P>0.05，三组疗效无明显差异，见表 4。三组方案治疗 DILI 过程中，

未见明显不良反应发生。

表 4   三组患者疗效比较

组别 例数 显效 有效 改善 无效 总有效率

A 组 34 7 24 3 0 91.2%

B 组 53 21 24 8 0 84.9%

C 组 30 6 20 4 0 86.7%

三组疗效比较：χ2=0.149，P>0.05

2.5 成本-效果分析

三组给药方案的成本-效果比见表 5，其中 B 组成本最高，但有效率最低，可以首先排

除 B 方案；再对 A 方案和 C 方案进行比较，其中 C 组（还原型谷胱甘肽+复方甘草酸苷组）

C/E 值最小，但并不能说明 C 组的经济性最好，增量成本-效果分析：ICERA-C=102.4（元/

每单位），故 A 方案的经济性优于 C 方案。

表 5  三组给药方案成本效果分析

2.6 敏感度分析

鉴于经济学研究中所涉及的各项指标数据存在动态变化，故需要进行敏感度分析来观

察试验结果与真实结果之间的偏倚程度。随着医保政策改革的深入，药品费用显著下降，

而检验、住院等费用上升。假设药品费用下降 20%，检查费上涨 10%，住院费上涨 5%，

敏感度分析表明，上述费用在一定程度上发生变化未改变我们的最终结果。见表 6。

给药方

案

平均成本

（C，元）

总有效率

（E，%）

C/E
（元/每单位）

ΔC/ΔE
（元/每单

位）

A 组 8310 91.2 91.12 102.4

B 组 9322 84.9 109.79

C 组 7849 86.7 90.53



表 6 

三组

给药

方案

敏感

度分

析

3. 讨论

药物性肝损伤是患者长期使用药物时常见的一种不良反应，严重者导致重度肝损伤甚

至危及生命，而及时合理使用保肝药物是控制药物性肝损伤病情发展的重要措施。近年来，

随着新型保肝药物不断研发上市，急、重度药物性肝损伤的治疗效果得到明显改善，死亡

率显著下降。然而在我国，不少治疗 DILI 的给药方案有效改善患者肝功能的状况不尽相同，

其治疗费用也不尽相同。如何挑选出既能够保证 DILI 的治疗效果和安全性，又符合药物经

济性原则的治疗方案，成为医疗机构乃至医保等相关职能部门重点研究的课题，对减轻患

者家庭的经济负担和节约整个社会的可支配资源有重大意义[11]。

上述研究结果显示，A、B、C 三组给药方案，其对患者的临床预后无明显差异

（P>0.05），治疗过程中也未见有明显不良反应发生。然而无论是成本-效果还是增量成本-

效果，A 组治疗方案的异甘草酸镁注射液均明显优于 B 组、C 组治疗方案。该结果提示，

异甘草酸镁对于治疗 DILI，更具有经济性，该结论也被敏感度分析所支持。

鉴于本研究为一项回顾性的病例对照研究，无法充分排除除了治疗方案以外其他干扰

因素的影响，故下一步需进行前瞻性的不同治疗方案对 DILI 治疗效果和经济性评价的研究；

给药方

案

成本

（C，元）

总有效率（E，%
）

C/E（元/每单位）
ΔC/ΔE

（元/每单

位）

A 组 8282 91.2 90.8 95.8

B 组 9519 84.9 112.1

C 组 7851 86.7 90.5



第二，纳入的病例相对较少以及药物治疗 DILI 方案的多样性，可能对治疗效果、安全性以

及药物经济性评价与既往研究存在一定的偏倚[12]，可能存在患者在接受药物治疗 DILI 期

间出现了轻微的不良反应，患者未及时通知医务人员导致医务人员未及时察觉和记录的情

况；第三，由于未对患者进行出院以后病情随访，评价的指标均来自于住院期间，时间相

对较短；第四，B 组、C 组给药方案均是联合给药方案，是否存在相互作用对临床疗效产

生影响，仍有待于进一步研究；最后，由于研究周期较短，故人为忽略了通货膨胀这一影

响因素。下一步，我们将充分考虑上述不足之处，进一步改进和完善未来的研究。

总之，我们的研究结果提示，在有效治疗药物性肝损伤并保证安全性的同时，异甘草

酸镁注射液的经济性既优于异甘草酸镁注射液联合注射用还原型谷胱甘肽给药方案，亦优

于注射用还原型谷胱甘肽联合复方甘草酸苷注射液给药方案。该研究成果对临床合理用药

及相关职能部门医保政策制定，提供了参考依据。
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