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急性心力衰竭（Acute heart failure，AHF）是一种常见的心

血管内科疾病，因发病率高、预后差、病死率高，已成为我国65

岁以上患者的主要住院原因之一[1]。在AHF的治疗上，对于伴

有低血压的AHF患者，需给予正性肌力药物，以缓解组织低灌

注，保证重要脏器的血液供应。目前较多用于AHF治疗的传

统正性肌力药物主要有多巴胺、多巴酚丁胺及米力龙等，但这

些药物会增加心肌细胞钙离子（Ca2+）内流，可能引起肌细胞内

Ca2+超载，进而诱发恶性心律失常，增加死亡几率[2]，因此其临

床应用存在一定的局限性。近年来，新型Ca2+增敏药左西孟旦

用于心力衰竭治疗的研究得到了越来越广泛的关注。它通过

增加肌纤维对Ca2+的敏感性，在不增大细胞内Ca2+浓度的情况

下提高心肌收缩性，增加心脏输出量，理论上较传统药物具有

更高的安全性[3-4]。多项前瞻性、大样本随机临床试验先后证

实了左西孟旦在急性心力衰竭治疗中的安全性及有效性[5-8]，

其中 SURVIVE是首个比较左西孟旦与常用正性肌力药物多

巴酚丁胺用于急性心力衰竭治疗有效性及安全性的随机双盲

临床研究[7]。其研究结果显示，对于既往有心力衰竭病史或同

时服用β受体阻滞药的患者而言，左西孟旦在降低死亡率方面

显著优于多巴酚丁胺。基于SURVIVE试验的良好结果，左西

孟旦先后被纳入多版国内外心力衰竭治疗指南，成为急性心

力衰竭治疗中推荐使用的正性肌力药物，其中我国在2010年4

月批准了左西孟旦治疗急性失代偿性心力衰竭的适应证。

虽然左西孟旦用于急性心力衰竭的疗效得到了肯定，但

由于它尚属于一种新型药物，价格昂贵，尤其在国内现有的医

疗保险制度下，有效治疗方案的普遍实施往往受到昂贵药价

的限制，因此有必要从我国医疗卫生角度出发，对整个治疗过

程的经济学数据结合临床疗效进行评价，从而为临床决策提

供信息。鉴于此，本研究拟从我省医疗现状出发，参照 SUR-

VIVE试验结果，对左西孟旦治疗急性心力衰竭的成本-效果进

行分析。

1 资料与方法
1.1 研究对象

SURVIVE试验的研究对象为来自 9个国家的 1 327例 18

岁以上曾因急性心力衰竭住院的患者。纳入标准：（1）有急性

心力衰竭入院治疗史；（2）12个月内左室射血分数（Left ven-

tricular ejection fraction，LVEF）≤30％，需使用正性肌力药物

的患者；（3）静脉使用利尿药、血管扩张药效果不佳；（4）需合

并以下至少 1项体征：①急性心力衰竭发作期伴有呼吸困难

或需使用机械通气；②伴有非血容量减少性少尿；③肺毛细血

管楔压≥18 mm Hg（1 mm Hg＝0.133 kPa）或心排血量≤2.2

L/（min·m2）。主要排除标准：（1）严重的心室流出道阻塞者；

（2）收缩压≤80 mm Hg或持续心率≥130次/min者；（3）近期
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使用过正性肌力药物[多巴胺≤2 μg/（kg·min）及洋地黄药物

除外]者；（4）有尖端扭转性室速发作史者；（5）血清肌酐≥

5.1 mg/dl（450 μmol/L）者；（6）透析患者。本研究以SURVIVE

试验中亚组的研究结果作为临床疗效来源数据；研究对象为

符合 SURVIVE 试验纳入标准的 1 327例患者，其中既往有心

力衰竭发作病史的为1 171例，同时服用β受体阻滞药的为669

例。纳入患者的基本情况见表1（表中，ACEI为血管紧张素转

换酶抑制剂，ARB为血管紧张素受体阻滞药）。

表1 纳入患者的基本情况（x±±s）

Tab 1 General information of involved patients（x±±s）

参数

男性，例（％）

年龄，岁
白种，例（％）

LVEF，％
心血管及相关病史，例（％）

既往心力衰竭
房颤/房扑
高血压
2型糖尿病

24 h内使用心血管药物，例（％）

ACEI或ARB类药物
醛固酮受体拮抗药

使用β受体阻滞药

左西孟旦
（n＝336）

261（78）

66±12

318（95）

24±5

304（90）

160（48）

199（59）

103（31）

269（80）

188（56）

多巴酚丁胺
（n＝333）

239（72）

64±12

314（94）

24±5

298（89）

144（43）

217（65）

115（35）

262（79）

210（63）

未使用β受体阻滞药

左西孟旦
（n＝328）

232（71）

69±12

309（94）

24±6

282（86）

164（50）

206（63）

102（31）

194（59）

148（45）

多巴酚丁胺
（n＝330）

224（68）

68±11

311（94）

24±5

287（87）

164（50）

212（64）

108（33）

189（57）

156（47）

1.2 治疗方法

将符合纳入标准的患者按 1 ∶ 1随机分配接受左西孟旦或

多巴酚丁胺治疗。左西孟旦的给药方法：负荷剂量 12 μg/kg，

静脉注射（时间＞10 min），继以0.1 μg/（kg·min）的滴速静脉滴

注 50 min；给药期间关注患者心率及血压变化，如患者可耐

受，滴速可在继续的 23 h内逐渐增至 0.2 μg/（kg·min）。多巴

酚丁胺的给药方法：静脉滴注，给药时间至少 24 h，起始滴速

为 5 μg/（kg·min），可根据患者心率及血压情况逐渐增大至40

μg/（kg·min）。本研究观察期为180 d。给药1、3、5 d后检测患

者血清B型钠尿肽水平；记录给药5、14、31、180 d后患者的住

院率及死亡率。给药期间如患者需使用其他正性肌力药物以

维持血压仍需遵循双盲的原则。

1.3 医疗成本计算

采用SURVIVE试验的结果作为临床疗效的来源数据，其中

左西孟旦给予负荷剂量后的平均给药滴速为0.2 μg/（kg·min），

平均给药时间为 23.4 h；多巴酚丁胺组的平均给药滴速为

5.9 μg/（kg·min），平均给药时间为39.3 h。医疗成本参照2014

年我省药品、医疗器械和服务项目价格列表；非医疗成本参照

我省2014年国民经济和社会发展统计公报[9]。由于SURVIVE

试验结果显示对急性失代偿性心力衰竭患者短期（5 d）给予左

西孟旦可显著提高生存率，因此本研究的成本计算周期为5 d，

所涉及的成本主要为直接医疗成本、直接非医疗成本、间接非

医疗成本（均以人民币计算）。其中，直接医疗成本包括药品

费、检查费、材料费、护理费、床位费，直接非医疗成本包括交

通费、营养费，间接非医疗成本包括误工费、陪护费，详见表2。

2 结果
2.1 成本-效果分析

根据 SURVIVE试验，对于既往有心力衰竭或服用β受体

阻滞药的急性失代偿性心力衰竭患者，短期（5 d）给予左西孟

旦可显著提高生存率，详见表 3。5 d人均总成本左西孟旦组

为10 490.00元，多巴酚丁胺组为6 637.18元，其成本-效果分析

结果见表4（本文设1年为365 d）。

表 3 左西孟旦与多巴酚丁胺的疗效结果（SURVIVE试验数

据）

Tab 3 Therapeutic effect of levosimendan and dobutamine

（SURVIVE clinical trail data）

参数

总人数/死亡人数
生存率，％

既往心力衰竭
左西孟旦组

586/20

96.59＊

多巴酚丁胺组
585/34

94.19

使用β受体阻滞药
左西孟旦组

336/5

98.51＊＊

多巴酚丁胺组
333/17

94.89

注：与多巴酚丁胺组比较，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

Note：vs. dobutamine group，＊P＜0.05，＊＊P＜0.01

表4 成本-效果分析结果

Tab 4 Cost-effectiveness analysis

患者分类
既往心力衰竭

使用β受体阻滞药

组别
左西孟旦组
多巴酚丁胺组
左西孟旦组
多巴酚丁胺组

成本（C），元/年
765 770.00

484 514.14

765 770.00

484 514.14

生存率（E），％
96.59

94.19

98.51

94.89

C/E

7 927.23

5 143.46

7 774.31

5 105.52

ΔC/ΔE

117 189.94

78 126.63

2014年我省人均国内生产总值（Gross domestic product，

GDP）为 47 144.60元[9]。目前世界贸易组织（World trade orga-

nization，WTO）关于成本效果阈值分析的推荐意见为：当ΔC/

ΔE＜人均GDP时，可认为增加的成本完全值得，具有成本-效

果优势；当人均GDP＜ΔC/ΔE＜3倍GDP时，认为增加的成本

可以接受，具有成本-效果优势；当ΔC/ΔE＞3倍人均GDP时，

则认为增加的成本不值得，不具有成本-效果优势。本研究的

结果显示，无论是既往有心力衰竭病史还是既往使用β受体阻

滞药的患者，均为人均GDP＜ΔC/ΔE＜3倍人均GDP，说明与

表2 成本构成

Tab 2 Cost structure

项目

药品费（元/单位剂量）

左西孟旦注射液
（悦文，齐鲁制药）

盐酸多巴酚丁胺注射液
（浙南，瑞新制药）

血常规
心电图
长城心电图
血清脑钠肽
肌钙蛋白
肝肾功能电解质
胸部CT平扫
心脏彩超
留置针
其他
心电监护
吸氧
注射泵
护理费
床位费
交通费
误工费
营养费
陪护费

单价，元

2 057.00/12.5 mg

5.33/20 mg

30.00

55.00

350.00

200.00

120.00

421.00

480.00

260.00

45.00

20.00

10.00/h

4.00/h

1.00/h

10.00

30.00

20.00

220.00

32.00

168.00

左西孟旦组
数量，次

2支

0

2

2

1

3

2

2

1

3

2

6

24 h

10 h

24 h

5

5

5

5

5

5

总价，元

4 114.00

0.

60.00

110.00

350.00

600.00

240.00

842.00

480.00

780.00

90.00

120.00

240.00

40.00

24.00

50.00

150.00

100.00

1 100.00

160.00

840.00

多巴酚丁胺组
数量，次

0

46支

2

2

1

3

2

2

1

3

2

6

24 h

10 h

40 h

5

5

5

5

5

5

总价，元

0.

245.18

60.00

110.00

350.00

600.00

240.00

842.00

480.00

780.00

90.00

120.00

240.00

40.00

40.00

50.00

150.00

100.00

1 100.00

160.00

840.00
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多巴酚丁胺相比，左西孟旦用于急性失代偿性心力衰竭短期

治疗具有成本-效果优势[10]。

2.2 敏感度分析

药物经济学研究中所采用的变量较难准确地测出，数据

的不确定性可能对分析结果产生影响，因此需通过变化这些

不确定因素，来检验成本-效果分析结果的敏感性。随着国内

医疗改革及医疗保险制度改革的不断深入，医疗消费总体呈

现药品费用逐渐降低，检查费、治疗费及护理费逐渐上升的趋

势。我国部分改革试点医院已经采用取消药品15％加成的药

品销售政策，实现零差价销售。因此，本研究假设药品费用下

降15％、其他医疗费用增长5％，重新计算治疗成本，进行敏感

度分析，结果见表5。

表5 敏感度分析结果

Tab 5 Sensitivity analysis

患者分类
既往心力衰竭

使用β受体阻滞药

组别
左西孟旦组
多巴酚丁胺组
左西孟旦组
多巴酚丁胺组

C，元
743 979.50

505 160.00

743 979.50

505 160.00

E，％
96.59

94.19

98.51

94.89

C/E

7 702.45

5 363.20

7 552.33

5 323.64

ΔC/ΔE

99 508.13

65 972.24

从表5可以看出，对于既往有心力衰竭病史或是既往使用

β受体阻滞药的患者，当药品费用下降 15％、其他医疗费用增

长 5％时，结果仍为人均GDP＜ΔC/ΔE＜3倍人均GDP，但ΔC/

ΔE与人均GDP的差值显著降低。这表明在现行医疗制度改

革政策下，使用左西孟旦治疗急性失代偿性心力衰竭的成本-

效果优势将会进一步提高。

3 讨论
SURVIVE试验是首个比较左西孟旦与多巴酚丁胺治疗急

性心力衰竭的有效性及安全性的随机双盲临床研究。该试验

结果显示，对于既往有心力衰竭病史或服用β受体阻滞药的患

者，短期应用新型正性肌力药物左西孟旦可显著降低失代偿

期心力衰竭死亡率，但目前国内尚无该药治疗急性心力衰竭

的经济学研究报道。

本研究基于SURVIVE试验数据，通过导入我国人口统计

学数据和我省医疗成本数据，分析了左西孟旦用于我省急性

失代偿性心力衰竭患者治疗的成本-效果。研究结果显示，与

目前常用的正性肌力药物多巴酚丁胺相比，左西孟旦组的ΔC/

ΔE为正值，表明在急性失代偿性心力衰竭治疗中，使用左西孟

旦为成本高、效果好的治疗方案；人均GDP＜ΔC/ΔE＜3倍人

均GDP，提示根据我省目前的经济情况，左西孟旦的临床应用

具有成本-效果优势。敏感度分析结果显示，依据目前国家推

行的医疗制度改革措施，在去除药品15％加成、增加诊疗及服

务费用的基础上，应用该药品的成本-效果优势进一步提高。

本研究具有较好的外推性。首先，SURVIVE试验设计符

合真实急性心力衰竭患者的临床治疗实践，多种原因（心肌缺

血、非缺血及高血压）导致心力衰竭的患者均可入组，保证了

患者的代表性。其次，本研究中单位成本的核算应用了我国

人口学数据及 2014年我省的药品、医疗器械、服务价格，使本

研究用于我省心力衰竭患者治疗的经济学评估具有较好的外

推性。

本研究存在以下局限性：第一，急性心力衰竭患者的实际

治疗费用有可能高于本研究数据，大部分患者可能需同时服

用包括利尿药、降压药及抗凝药等在内的多种心血管治疗药

物，部分患者可能需要监护室治疗等。第二，本研究效果数据

来源于SURVIVE试验结果，考虑到国内外患者对药物治疗的

耐受能力、国产与进口药品疗效可能存在的差异，均会对医疗

成本构成及成本-效果分析结果产生一定影响。第三，本研究

的效果数据来自国际多中心的SURVIVE试验结果，但成本及

阈值来自我省数据，存在着资本使用类型和相对单位成本水

平的差异，可能使本研究结果产生一定的偏差。
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