
· 1606 ·  China Pharmacy  2023 Vol. 34  No. 13 中国药房  2023年第34卷第13期

·药物经济学·
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摘　要 目的 从我国卫生体系角度出发，评价舒格利单抗巩固治疗同步或序贯放化疗后疾病未进展的Ⅲ期非小细胞肺癌

（NSCLC）患者的经济性。方法 基于 GEMSTONE-301研究，建立三状态的分区生存模型模拟疾病发展进程，模型周期定义为 3

周，时间范围为终生；主要模型输出指标为总成本、质量调整生命年（QALY）和增量成本-效果比（ICER）；采用5%的贴现率对成本

和健康产出进行贴现。以1～3倍我国2022年人均国内生产总值（GDP）作为意愿支付阈值，采用成本-效用分析法进行分析，并采

用情境分析和敏感性分析来验证模型的稳健性。结果 与安慰剂相比，舒格利单抗巩固治疗方案的 ICER 为59 872.57元/QALY，

小于以1倍我国2022年人均 GDP（85 698元）作为的意愿支付阈值；情境分析结果进一步确定了模型的稳健性。单因素敏感性分

析结果表明，药品（帕博利珠单抗、舒格利单抗、多西他赛）成本、疾病进展状态效用值等对 ICER 的影响较大。概率敏感性分析结

果显示，在以 1倍我国 2022年人均 GDP 作为意愿支付阈值的前提下，舒格利单抗巩固治疗方案具有经济性的概率为 67.2%；在

以 20 000元[小于3倍我国2022年人均 GDP（257 094元）]作为意愿支付阈值时，舒格利单抗巩固治疗方案具有经济性的概率超过

98%。结论 舒格利单抗巩固治疗同步或序贯放化疗后疾病未进展的Ⅲ期NSCLC具有经济性。
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Pharmacoeconomic evaluation of sugemalimab consolidation therapy for stage Ⅲ non-small cell lung cancer
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ABSTRACT OBJECTIVE To evaluate the cost-effectiveness of sugemalimab in patients with stage Ⅲ non-small cell lung cancer 

（NSCLC） whose disease had not progressed after concurrent or sequential chemoradiotherapy from the perspective of the Chinese 

healthcare system. METHODS Based on the GEMSTONE-301 clinical trial，a three-health state partitioned survival model 

（PartSA） was developed to simulate the progression of disease，with model cycle of 3 weeks and a lifetime time range； the main 

output indicators of the model were total cost，quality-adjusted life year （QALY），and incremental cost-effectiveness ratio （ICER）； 

the cost and health output were discounted using 5% discount rate. Using 1-3 times China’s per capita gross domestic product 

（GDP） in 2022 as the willingness-to-pay （WTP） threshold，the cost-utility analysis method was used for analysis，and sensitivity 

analysis and scenario analysis were conducted to assess model robustness. RESULTS Compared with placebo，ICER for 

sugemalimab consolidation therapy was 59 872.57 yuan/QALY，which was less than one time China’s per capita GDP in 2022     

（85 698 yuan） as the WTP threshold. The scenario analysis results further confirmed the robustness of the model. The results of 

single factor sensitivity analysis indicated that the cost of drugs （pembrolizumab，sugemalimab，docetaxel） and the utility value of 

disease progression status had a significant impact on ICER； the results of the probabilistic sensitivity analysis showed that 

sugemalimab had 67.2% probability of being cost-effective at one time China’s GDP per capita in 2022 as the WTP threshold； 

when 20 000 yuan （less than 3 times GDP per capita in China of 257 094 yuan） was used as the WTP threshold，the probability of 

sugemalimab consolidation therapy being cost-effective was greater than 98%. CONCLUSIONS The consolidation therapy with 

sugemalimab is cost-effective for stage Ⅲ NSCLC whose disease had not progressed after concurrent or sequential 

chemoradiotherapy.
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肺癌是我国发病率最高的癌症，约85% 的肺癌患者

被 诊 断 为 非 小 细 胞 肺 癌（non-small cell lung cancer，

NSCLC），其中 1/3的患者在诊断时被报告为Ⅲ期，即为

中晚期肺癌[1]。对于无法切除的Ⅲ期 NSCLC，同步或序
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贯放化疗是标准的治疗方案[1]。但是，同步或序贯放化
疗患者的中位无进展生存期（median progression-free 

survival，mPFS）仅为8个月，5年生存率最高为20%，且3

级及以上不良反应显著增加[1]。巩固治疗是在同步或序

贯放化疗的基础上进行的优化治疗方式的总称，包括同

步或序贯放化疗后的巩固治疗、同步或序贯放化疗前的

诱导化疗等[2]。巩固治疗已被证明可以改善癌症患者的

临床结局，而由于Ⅲ期 NSCLC 患者普遍生存率低且肿

瘤转移风险较高，临床上对其通常考虑在同步或序贯放

化疗后进行巩固治疗[3] 。

舒格利单抗（sugemalimab）是一种程序性死亡受体

配 体 1（programmed death ligand-1，PD-L1）单 克 隆 抗

体[4]。该药对 PD-L1有很高的亲和力，可以选择性地与

PD-L1结合，阻断肿瘤细胞上的 PD-L1与 T 细胞上的程

序性死亡受体 1（programmed death-1，PD-1）结合，恢复

机体免疫系统的抗肿瘤作用[5―6]。GEMSTONE-301研究

是一项探索舒格利单抗用于接受含铂方案同步或序贯

放化疗后，未出现疾病进展（progressive disease，PD）的

不可切除的Ⅲ期 NSCLC 患者巩固治疗疗效的研究。该

研究表明，与安慰剂相比，舒格利单抗巩固治疗方案显

著延长了患者的 mPFS（9.0个月 vs. 5.8个月）；两组方案

在安全性方面的表现相似，未见3级及以上的严重不良

反应出现；且作为转移性 NSCLC 的治疗药物，舒格利单

抗也显示出抗肿瘤活性[7]。基于 GEMSTONE-301研究

公布的临床获益和安全性，舒格利单抗在我国已获批用

于Ⅲ期 NSCLC 患者的巩固治疗[8]。但舒格利单抗目前

的价格为27 834元（规格1 200 mg），尚未纳入我国医保

目录，其经济性尚未有明确结论。因此，本研究基于

GEMSTONE-301研究内容，从我国卫生体系角度出发，

采用成本-效用分析法评价了舒格利单抗巩固治疗同步

或序贯放化疗后疾病未进展的Ⅲ期 NSCLC 患者的经济
性，以期为相关医保决策和临床用药提供参考依据。

1　资料与方法
1.1　目标人群

本研究的目标人群为年龄≥18岁，且经影像学或病
理诊断为Ⅲ期 NSCLC，其疾病在同步或序贯放化疗后
无进展的患者。GEMSTONE-301研究的研究对象符合
本研究的目标人群标准，且来自我国50家医院或学术研
究中心，具有代表性，故本研究基于 GEMSTONE-301研
究数据进行经济学分析。GEMSTONE-301研究将 381

名符合研究条件的 NSCLC 患者随机分为两组，一组接
受舒格利单抗巩固治疗，另一组接受安慰剂治疗；用药
方案为：患者每3周服用1 200 mg 舒格利单抗或等效剂
量的安慰剂，3周为1个用药周期，直到患者出现 PD、不
耐受的药物毒性或治疗时间已达 24个月。根据实体瘤

疗效评价标准（1.1版）[9]，通过每 2个模型周期的分析数

据来评估疗效。

1.2　模型结构

使用Microsoft Excel 2016软件和R4.1.2软件建立分

区生存模型（partitioned survival model，PartSA）。PartSA

是一种常用于晚期恶性肿瘤经济学评价的模型，根据晚

期肿瘤的特点，将患者设于3种相互排斥的健康状态：无

进展生存（progression-free survival，PFS）、PD 和死亡。

假设患者初始状态为 PFS，患者在每个周期内只能处于

某一种健康状态，且3种状态间的转移是单向不可逆的。

模型周期为3周，时间范围为终生。根据《中国药物经济

学评价指南2020》，本研究以1～3倍我国2022年人均国

内生产总值（gross domestic product，GDP）作为意愿支付

阈值，即85 698～257 094元[10]；采用5% 的贴现率对成本

和健康产出进行贴现，并使用0～8% 的范围对贴现率进

行敏感性分析[11]。主要模型输出指标是总成本、质量调整

生命年（quality-adjusted life year，QALY）和增量成本-效果

比（incremental cost-effectiveness ratio，ICER）。

1.3　生存分析

应用 WebPlotDigitizer 软件从 GEMSTONE-301研究

中的总生存（overall survival，OS）和 PFS 曲线中提取患

者个体数据，通过R 4.1.2软件中的survHE程序包进行个

体数据重构（图 1、图 2），分别使用 Log-normal、Weibull、

Gompertz、Exponential、Log-logistic和Generalized gamma

分布对重构的个体数据进行拟合[12]。根据拟合优度检

验，即赤池信息准则（Akaike information criterion，AIC）

和 贝 叶 斯 信 息 准 则（Bayesian information criterion，

BIC），并结合视觉检查的方法确定符合最佳拟合分布的

函数[13]，详见表1。结果显示，舒格利单抗组和安慰剂组

的 PFS 曲线均符合 Log-normal 分布；舒格利单抗组的

OS 曲线符合 Exponential 分布；安慰剂组的 OS 曲线符合

Log-logistic 分布。两种方案生存曲线的最优拟合分布

及相关参数见表2。

1.4　成本和效用数据

本研究基于我国卫生体系的角度，因此仅考虑直接

医疗成本，包括但不限于药品成本、实验室检测成本、

MRI 磁共振成像成本、最佳支持治疗费用、终末期姑息
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图1　两种方案的OS曲线图
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治 疗 费 用 和 不 良 反 应 管 理 成 本 。 本 研 究 只 考 虑

GEMSTONE-301研究中 3级及以上、发生率为 2% 及以

上的药品不良反应，即肺炎。药品成本取自药智网

（https：//www.yaozh.com/）中2022年中标价[14]，实验室检

测成本、MRI 磁共振成像成本、不良反应管理成本、最佳

支持治疗费用和终末期姑息治疗费用均来自已发表的

文献[15―18]，并根据2022年我国医疗保健类居民消费价格

指数进行调整[19]，同时按照 1.72 m2 的平均体表面积和

65 kg 的平均体质量标准计算药品剂量[20]。本研究中

PFS 和 PD 状态的效用值来自一项衡量 NSCLC 患者健康

偏好的全球研究中基于中国患者人群的健康效用值，分

别为0.804和0.321[21]。模型参数见表3。

由于目前 GEMSTONE-301研究仅报告了中期研究

结果，并未报告 PD 后的抗癌治疗方案，故本研究对 PD

后的治疗方案依据《Ⅳ期原发性肺癌中国治疗指南

（2021年版）》“对一线接受含铂方案化疗后进展患者，二

线治疗推荐其他化疗方案”[22]，以及《中国临床肿瘤学会

（CSCO）非小细胞肺癌指南（2021）》[23]（以下简称“指

南”）建议“度伐利尤单抗可作为放化疗后的巩固治疗”，

假设舒格利单抗组患者发生 PD 后接受卡铂和紫杉醇化

疗方案治疗，外加卡铂+培美曲塞以及多西他赛维持化

疗；安慰剂组患者发生 PD 后，先选择度伐利尤单抗作为

巩固治疗药物，再接受帕博利珠单抗免疫治疗，后续接

受卡铂和紫杉醇化疗方案治疗，外加卡铂+培美曲塞以

及多西他赛维持化疗；两组疾病未进展的患者则选用最

佳支持等治疗方案。

1.5　情境分析

虽 然 安 慰 剂 组 OS 曲 线 的 拟 合 外 推 结 果 中 Log-

logistic 分 布 函 数 具 有 最 低 的 BIC 值 和 AIC 值，但 其

Weibull 分 布 函 数 的 AIC 值 和 BIC 值 仅 略 高 于 Log-

logistic 分布函数（表1），视觉检查结果也显示 Weibull 分

布比 Log-logistic 分布下的 OS 曲线效果更优（图 3）。结

合分布函数和视觉检查结果，本研究在情境分析中对安

慰剂组的 OS 曲线选择 Weibull 分布，以进一步验证模型

结果的稳健性。

1.6　敏感性分析

本研究使用单因素敏感性分析（deterministic sensi‐

tivity analysis，DSA）和 概 率 敏 感 性 分 析（probabilistic 

sensitivity analysis，PSA）来检验模型的稳健性。DSA 可

以显示对 ICER 值有重大影响的参数变量，结果以旋风

表3　模型参数及其分布

参数（每周期）

药品成本/元

实验室检测成本/元
MRI 磁共振成像成本/元
终末期姑息治疗费用/元
最佳支持治疗费用/元
不良反应管理成本/元
效用值

分类
舒格利单抗
度伐利尤单抗
帕博利珠单抗
多西他赛
培美曲塞
紫杉醇
卡铂（AUC＝5）

卡铂（AUC＝6）

肺炎
PFS 状态
PD 状态

基础值
27 834

52 835

40 324

2 562

7 158

3 961

571

478

1 287

1 348

31 166

3 213

15 246

0.804

0.321

下限值
22 267

42 268

32 259

2 050

5 727

3 169

457

383

1 030

1 078

24 932

2 570

12 197

0.683

0.273

上限值
33 401

63 402

48 389

3 075

8 590

4 753

685

5746

1 545

1 617

37 399

3 855

18 295

0.925

0.369

分布函数
Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Gamma

Beta

Beta

来源
文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[14]

文献[15]

文献[15]

文献[16]

文献[17]

文献[18]

文献[21]

文献[21]

AUC：浓度-时间曲线下面积（area under the concentration-time curve）。
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图3　安慰剂组OS曲线的拟合外推结果
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图2　两种方案的PFS曲线图

表1　GEMSTONE-301研究中两种方案生存曲线的拟

合分布函数

分布函数

Weibull

Exponential

Gompertz

Log-logistic

Log-normal

Gamma

舒格利单抗组的
OS 曲线

AIC

352.28

351.32

352.46

352.35

354.04

352.32

BIC

359.37

354.86

359.54

359.43

361.12

359.40

安慰剂组的 OS 曲线

AIC

291.28

309.68

295.00

291.13

293.11

291.35

BIC

296.95

312.52

300.67

296.80

298.78

297.03

舒格利单抗组的
PFS 曲线

AIC

930.98

928.99

925.13

916.39

908.52

930.61

BIC

937.81

932.40

931.96

923.22

915.35

937.44

安慰剂组的 PFS 曲线

AIC

488.89

491.60

493.04

468.90

464.99

483.90

BIC

494.56

494.44

498.71

474.57

470.67

489.57

表2　两种方案生存曲线的最优拟合及相关参数

名称

舒格利单抗组的 OS 曲线
舒格利单抗组的 PFS 曲线
安慰剂组的 OS 曲线
安慰剂组的 PFS 曲线

参数分布

Exponential

Log-normal

Log-logistic

Log-normal

参数值
尺度参数（γ）或对数均值（μ）

0.009 71（γ）
2.319 19（μ）
2.401 23（γ）
1.782 71（μ）

形状参数（λ）或对数标准差（δ）

1.280 76（δ）
21.394 15（λ）
0.898 81（δ）
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图表示。PSA 考虑了模型参数变化对结果的影响——

将所有参数都纳入模型中，并对不同的参数预先设置特

定的分布进行计算，通过1 000次蒙特卡罗模拟迭代，获

得成本-效果平面散点图和成本-效果可接受曲线。用于

敏感性分析的参数的变化范围和分布类型见表3。

2　结果
2.1　基础分析结果

舒格利单抗组相对于安慰剂组的 ICER 为59 872.57

元/QALY，小于以1倍2022年我国人均 GDP（85 698元）

作为的意愿支付阈值，远小于以 3 倍 2022 年我国人均

GDP（257 094元）作为的意愿支付阈值，可见舒格利单

抗巩固治疗方案具有经济性。结果见表4。

2.2　情境分析结果

情境分析结果表明，当 Weibull 分布函数应用于安

慰剂组的 OS 曲线拟合外推时，可得到舒格利单抗组相

对于安慰剂组的 ICER 为 64 577.38元/QALY，依然小于

以 1倍 2022年我国人均 GDP（85 698元）作为的意愿支

付阈值，证明本研究的基础分析结果稳健，舒格利单抗

巩固治疗方案依旧具有经济性。结果见表5。

2.3　敏感性分析结果

2.3.1　DSA 结果

DSA 的旋风图见图4。由图4可知，对 ICER 影响较

大的参数依次是帕博利珠单抗成本、舒格利单抗成本、

多西他赛成本、PD状态效用值、度伐利尤单抗成本等。但

这些参数变化下的ICER值均未超过以1倍我国2022年人

均 GDP 作为的意愿支付阈值，表明基础分析结果稳健。

2.3.2　PSA 结果

PSA 的成本-效果平面散点图和成本-效果可接受曲

线分别见图 5、图 6。图 5显示散点主要位于第一象限，

表明舒格利单抗巩固治疗方案的成本更高，效果更好；

近一半的散点分布在以 1倍我国 2022年人均 GDP 作为

的意愿支付阈值曲线下方，全部散点均分布在以 3 倍

2022年我国人均 GDP 作为的意愿支付阈值曲线下方，

这表明舒格利单抗巩固治疗方案具有经济性。图6显示

在以 1倍我国 2022年人均 GDP 作为意愿支付阈值的前

提下，舒格利单抗巩固治疗方案具有经济性的概率为

67.2%；在以 20 000 元[低于 3 倍我国 2022 年人均 GDP

（257 094元）]作为意愿支付阈值时，舒格利单抗巩固治

疗方案具有经济性的概率超过98%。

3　讨论
为了有效地分配国家医疗保健资源，人们越来越重

视使用药物经济学证据来支持决策制定，特别是针对那

些可能具有显著临床益处但成本可能更高的新药。此

外，药物经济学分析提供的更实质、客观和全面的证据

也有助于在公共健康和医疗保险等领域进行长期规划。

本研究基于 GEMSTONE-301研究，从我国卫生体

系角度出发，采用 PartSA 评估了舒格利单抗巩固治疗同

步或序贯放化疗后疾病未进展的Ⅲ期 NSCLC 患者的经

济性。在该模型中，舒格利单抗组相对于安慰剂组的

ICER 值低于以1倍2022年我国人均 GDP 作为的意愿支

付阈值，故该方案具有经济性。DSA 结果显示，对 ICER

值影响较大的参数分别是帕博利珠单抗（后续免疫治疗

药物）成本、舒格利单抗成本、多西他赛（后续化疗药物）

成本和 PD 状态效用值等，这表明在延长患者生存期的

同时，患者生存质量和后续抗癌治疗的成本同样是需要

关注的要素。PSA 结果显示，舒格利单抗巩固治疗方案

的 ICER 值散点全部分布在以3倍2022年我国人均 GDP

作为的意愿支付阈值曲线下方，说明该方案为绝对优势

方案。情境分析结果进一步证实了基础分析结果的稳

表4　基础分析结果

组别
安慰剂组
舒格利单抗组

成本/元
840 630.01

955 441.12

增量成本/元

114 811.11

效果/QALYs

1.17

3.08

增量效果/QALY

1.91

ICER/（元/QALY）

59 872.57

表5　情境分析结果

组别
安慰剂组
舒格利单抗组

成本/元
820 633.32

955 411.12

增量成本/元

134 807.80

效果/QALYs

1.00

3.08

增量效果/QALY

2.10

ICER/（元/QALY）

64 577.38

帕博利珠单抗成本
舒格利单抗成本

多西他赛成本
PD 状态效用值

度伐利尤单抗成本
终末期姑息治疗费用

最佳支持治疗费用
贴现率

PFS 状态效用值
MRI 磁共振成像成本

实验室检测成本
不良反应管理成本

卡铂（AUC＝5）成本
卡铂（AUC＝6）成本

培美曲塞成本
紫杉醇成本

3 000          23 000       43 000        63 000         83 000       103 000

时间/月

上限

下限

图4　DSA的旋风图
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健性。根据指南建议需要住院治疗的晚期 NSCLC 患者

的放、化疗或其他治疗方案的费用可能会给患者带来经

济负担，并对舒格利单抗巩固治疗的 ICER 产生影响，但

结合本研究的敏感性分析结果可知，当后续治疗方案的

价格在给定范围内时，所得结果并未被扭转。

本研究的不足之处在于：（1）本研究所建 PartSA 是

基于先前发表的GEMSTONE-301研究的临床试验数据，

但是该研究仅汇报了中期试验结果，随访时间有限，因

此两种方案的生存曲线还不成熟，导致分析结果可能存

在偏倚。（2）本研究是通过参数分布拟合外推的PFS和 OS

曲线，尽管可以外推出 GEMSTONE-301研究试验期以

外的生存曲线趋势，但外推也会增加模型结果的不确定

性。因此，下一步需要结合真实世界研究继续探索舒格利

单抗巩固治疗方案的临床疗效，并可以基于GEMSTONE-

301研究更长时间的随访结果所提供的更成熟的生存曲

线，进一步在模型中验证该方案的经济性。
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