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司美格鲁肽周制剂对比其他GLP-1受体激动剂治疗 2型糖尿病的快速卫生

技术评估

花一鸣，王 可，邢晓璇，张 蔷，罗 巧，张 兰*，董宪喆*

首都医科大学宣武医院，北京    100053

摘 要： 目的  采用快速卫生技术评估的方法综合评估司美格鲁肽周制剂与国内 7个已上市的胰高血糖素样肽-1受体激动

剂（GLP-1RA）治疗 2 型糖尿病的有效性、安全性与经济性差异。方法  通过计算机检索 PubMed、Web of Science、

Embase、the Cochrane Library、中国学术期刊全文数据库（CNKI）、万方数据知识服务平台、维普生物医学数据库（VIP）、

中国生物医学文献数据库（SinoMed）等数据库，同时检索国际卫生技术评估机构协作网、加拿大药物卫生技术局等卫生

技术评估机构官方网站。根据纳入与排除标准筛选文献后，进行文献质量评价并提取数据，对有效性、安全性和经济性进

行分析和对比。结果  文献筛选共纳入 20篇系统评价/Meta分析、6篇经济学研究。有效性方面，司美格鲁肽周制剂在控制

糖化血红蛋白（HbA1c）、HbA1c＜7%合格率、空腹血糖（FBG）和降低体质量方面的疗效相比其他GLP-1RA具有明显优

势。安全性方面，使用司美格鲁肽周制剂引发部分胃肠道不良反应的风险高于其他GLP-1RA，发生心血管不良反应和低血

糖的风险与其他GLP-1RA无显著性差异。经济性方面，在中国医疗保障体系内，使用司美格鲁肽周制剂相比于其他GLP-

1RA是更具有经济性的治疗方案。结论  司美格鲁肽周制剂在有效性和经济性方面比其他GLP-1RA更具有优势，其安全性

与其他GLP-1RA差异不大，但需要注意胃肠道不良反应的发生。
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Health technology assessment between weekly semaglutide and other GLP-1 

receptor agonists on type 2 diabetes
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Abstract: Objective Fast health and technology assessment has been adopted to evaluate effectiveness, safety and economy 

between semaglutide and the other 7 GLP-1RAs previously registered in China toward type 2 diabetes. Methods  PUBMED, Web of 

Science, Embase, The Cochrane Library, CNKI, Wanfang, Vip and other databases were searched simultaneously and systematically 

to retrieve corresponding literature. The official website of the International Health Technology Evaluation Institutions, the Canadian 

Pharmaceutical Health Technology Bureau and other health technology assessment agencies were also been browsed, the literature 

was screened and filtered by eligible criteria. Results A total of 20 system evaluation/meta analysis and 6 economic research finally 

remained. In terms of effectiveness, the efficacy of semaglutide in controlling glycated hemoglobin (HBA1C), HBA1C < 7% 

qualification rate, fasting blood glucose (FPG), and lowering weight have obvious advantages compared to other GLP-1RAs. For 

safety aspect, the risk of semaglutide causing some gastrointestinal adverse reactions is higher than other GLP-1RAs, while the risk 

of adverse cardiovascular reactions and low blood sugar incidence was no difference to other GLP-1RAs. The economic assessment 

revealed that the use of semaglutide over other GLP-1RAs was a more economical therapy in the Chinese medical security system.
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Conclusion Semaglutide has an advantage in terms of effectiveness and economy than other GLP-1RAs. Its safety is not much 

different from other GLP-1RAs, while it is necessary to pay attention to the occurrence of adverse gastrointestinal reactions.

Key words: semaglutide; type 2 diabetes; GLP-1RA; health and technology assessment; adverse reaction

糖尿病已成为全球备受关注的重大公共卫生

问题。全球糖尿病人数预计将从 2017年的 4.249亿

人增加到 2045年的 6.286亿人，同期糖尿病引起的

医疗总支出预计将从 8 500 亿美元增加到 9 580 亿

美元［1］。中国超过 1.298 亿的糖尿病患者中仅

15.8%血糖控制达标［2］。血糖控制不充分将引发多

种心血管疾病并发症，在我国，约 1/3的糖尿病患者

患有心血管疾病［3］。与无并发症的患者相比，有微

血管、大血管以及微血管和大血管并发症的患者每

年的费用分别增加 1.7、2.0、3.5倍［4］。因此，通过控

制包括血糖、血脂、血压及体质量在内的危险因素

来减少糖尿病相关并发症的发生率，是有效和具有

成本效益的治疗的关键［5］。

胰高血糖素样肽-1 受体激动剂（GLP-1RA）是

一种 2型糖尿病（T2DM）的治疗药物［6］。近年来，除

了显著的降糖和减重效果外，GLP-1RA被证实对心

血管疾病风险有积极影响，成为治疗伴有心血管疾

病高危风险的T2DM患者的首选药物［7］。美国糖尿

病协会推荐将 GLP-1RA 作为联合二甲双胍治疗 3

个月后血糖控制不佳的患者的治疗选择［8］；欧洲糖

尿病研究协会和美国糖尿病协会发布的最新共识

声明称，GLP-1RA用于二甲双胍控制血糖未能达到

目标，且已确定心血管疾病的 T2DM 患者控制血

糖［7］；国际指南中向心血管事件高危患者推荐GLP-

1RA 中的利拉鲁肽、司美格鲁肽和度拉糖肽［9-10］。

另外，有研究表明，GLP-1RA还是唯一能降低卒中

风险的降糖药物类别［11］。

目前，我国已上市的GLP-1RA为司美格鲁肽、

艾塞那肽、艾塞那肽缓释剂、利拉鲁肽、贝那鲁肽、

利司那肽、度拉糖肽和聚乙二醇洛塞那肽 8种注射

液。其中，司美格鲁肽周制剂于 2021年 4月获批在

我国上市，是目前最新的GLP-1RA［12］，由于其特殊

的结构改造，加入的氨基酸和脂肪酸侧链可延长半

衰期至 7 d左右，优于长效GLP-1RA度拉糖肽和聚

乙二醇洛塞那肽。此外，司美格鲁肽的代谢广泛在

组织中进行，用药不受肝肾功能影响［13］，显著提高

了患者依从性和用药安全性。

司美格鲁肽作为一个在我国批准上市时间

尚短的药物，其临床实践中循证证据的全面概

要和批判性评价是较为缺乏的。因此，本研究

旨在对司美格鲁肽周制剂与其他几个国内已上

市使用的 GLP-1RA 之间的有效性、安全性和经

济性进行快速卫生技术评估，为临床快速决策

提供循证支撑。

1　材料与方法

1.1　文献检索策略

通 过 计 算 机 检 索 PubMed、Embase、the 

Cochrane Library、Web of Science、中国学术期刊全

文数据库（CNKI）、万方数据知识服务平台、中国生

物医学文献数据库（SinoMed）和维普生物医学数据

库（VIP），同时检索国际卫生技术评估机构协作

网（International Network of Agencies for Health 

Technology Assessment，INAHTA）、加拿大药物卫生

技术局（Canadian Agency for Drugs and Technologies in 

Health，CADTH）、英 国 国 家 临 床 卓 越 研 究

所（National Institute for Health and Clinical 

Excellence，NICE）等卫生技术评估机构官方网站。

为全面获取有关研究，以中文检索式为：［（司美格

鲁肽 or索马鲁肽）AND（聚乙二醇洛塞那肽 or度拉

糖肽 or艾塞那肽 or利拉鲁肽 or利司那肽 or贝那鲁

肽）AND（系统评价 or Meta分析 or荟萃分析）or（成

本 or 经济 or 费用）］；英文检索式为：（semaglutide） 

AND （dulaglutide or ‘polyethyleneglycolloxenatide’ 

or exenatide or liraglutide or lixisenatide or 

beinaglutide） AND （systematic review or Meta Analysis or 

cost or economic）进行全文或主题检索，检索时限均

从建库至 2023年 10月 11日，必要时限制研究类型，

并手工检索纳入研究的参考文献列表。

1.2　纳入与排除标准

1.2.1　纳入标准 （1）研究对象为成年 T2DM 患

者；（2）司美格鲁肽治疗组为干预组，其他GLP-1受

体激动剂治疗的组为对照组，剂量和疗程不限，给

药剂型为周制剂；（3）研究的主要结局指标根据《中

国 2型糖尿病防治指南（2020年版）》和相关文献报

道［14］进行确定；有效性评价的结局指标为：糖化血

红蛋白（HbA1c）、HbA1c＜7% 合格率、空腹血糖

值（FBG）、体质量。安全性评价的结局指标包括：心

血管不良反应发生率、胃肠道不良反应发生率、低

血糖发生率；经济性评价的指标为：增量成本效果

比（ICER）、质量调整寿命年（QALYs）；（4）研究类型

包括涉及干预组与对照组相关的有效性、安全性和

经济性方面的HTA、系统评价、Meta分析；（5）经济
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学文献只纳入在中国医疗保障体系下的研究。

1.2.2　排除标准 （1）信息不完整或无法获得

全文的文献；（2）普通综述或会议摘要等；（3）

动物实验 /基础实验；（4）仅含口服司美格鲁肽

的相关比较研究；（5）重复发表或同一人群资

料重复研究的文献。

1.3　文献筛选、数据提取和方法学评价

根据纳入及排除标准筛选文献，并按预先设计

的资料提取表提取数据，包括纳入研究的基本特征

及结局指标的研究结果。评价研究质量时，对卫生

技术评估报告采用国际卫生技术评估组织协会制

定的报告清单进行质量评价［15］；对系统评价/Meta

分析采用AMSTAR 2量表进行质量评价［16］；对经济

学研究采用 CHEERS 量表进行质量评价［17］。文献

筛选、数据提取和方法学评价过程分别由 2名研究

者独立完成。2名研究者意见出现分歧时，通过讨

论达成一致或由第3名研究者进行决定。

1.4　数据分析与统计

对纳入的结局指标进行定性分析和描述。

2　研究结果

2.1　文献检索结果与流程

本研究共纳入 26篇［18-43］文献，其中系统评价和

Meta分析20篇［18-37］，经济学研究6篇［38-43］，见图1。

2.2　纳入文献的基本特征和文献质量

AMSTAR 2评价纳入的系统评价/Meta分析文

献 质 量 的 结 果 为 ：7 篇 文 献 质 量 为 低

级［18-20， 23， 24， 30， 37］，13篇为极低级［21， 22， 25-29， 31-36］，结果见

表 1。CHEERS评价经济学文献质量的结果为：4篇

文献质量为良好［40-43］，1篇为一般［38］，1篇为较差［39］，

结果见表2。

表1　纳入系统评价/Meta分析文献的基本特征

Table 1　Basic characteristics of literature included in systematic evaluation/Meta-analysis

Alsugair等［18］

Andreadis

等［19］

Chubb等［20］

Lingvay等［21］

2021

2018

2021

2021

9

12

7

3

9 618

9 501

2 621

3 402

52周

12～56

周

24～30

周

40周

二甲双胍或其他口服降

糖药血糖控制不充分，

平均年龄54.6～64.8岁

平均年龄52.7～64.8岁

平均年龄 55.0～73.0 岁，

背景治疗是使用或不

使用二甲双胍的胰岛

素

使用二甲双胍≥1 500 mg·

d−1，3 个 月 及 以 上 或

加 用 磺 脲 类 未 能 充

分 控 制 血 糖 的 T2

DM

1-司美格鲁肽0.5 mg/1 mg

2-利拉鲁肽 0.6 mg/1.2 mg/

1.8 mg/3 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1 mg

2-艾塞那肽缓释剂2 mg、利拉

鲁肽1.2 mg/1.8 mg、度拉糖

肽0.75 mg/1.5 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽10 μg、艾塞那肽缓

释剂2 mg、利拉鲁肽1.8 mg、

利司那肽 20 μg、度拉糖肽

1.5 mg

1-司美格鲁肽1.0 mg/2.0 mg

2-度拉糖肽 1.5 mg/3.0 mg/

4.5 mg

①④

①④

⑥

①②

③④

⑥⑦

①②

④

11.5

12.0

12.0

3.5

第一作者
发表

年份

研究

个数
例数

研究时

限
纳入人群

药物治疗方案

（1-干预/2-对照措施）

结局

指标

AMSTAR2

评分

图1　文献筛选流程图

Fig. 1　Literature screening flowchart
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Nuhoho等［22］

Tsapas等［23］

Vosoughi

等［24］

Webb等［25］

Witkowski

等［26］

Xia等［27］

张春燕等［28］

Chen等［29］

Patoulias等［30］

Stretton等［31］

2019

2020

2021

2018

2018

2021

2020

2023

2023

2023

27

40

57

10

26

36

51

12

5

5

17 054

320 

474

27 018

1 641

5 566

11 126

22 360

6 213

3 760

4 885

22～30

周

至少

24周

至少

12周

30周

或56

周

20～28

周

24～36

周

12～

104周

至少

12周

26～56

周

12～56

周

口服降糖药血糖未得到

充分控制的患者

背景治疗是使用二甲双

胍治疗的患者，平均年

龄（56.6±4.66）岁

肥胖或超重的成年T2DM

日 本 ，年 龄 ＞20 岁 的

T2DM，平 均 年 龄

57.6～59.7 岁，口服降

糖药血糖控制不佳的

基础胰岛素（或含最多 2

种）血糖控制不充分的

T2DM

平均年龄（56.7±10.36）

岁

平均年龄52～74岁

平均年龄49.8～58.2岁

平均年龄55～59岁

T2DM患者

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽 5 μg/10 μg、艾塞那肽

缓释剂2 mg、利拉鲁肽1.2 mg/

1.8 mg、利司那肽20 μg、度拉糖

肽0.75 mg/1.5 mg

1-司美格鲁肽 1.0 mg

2-艾塞那肽 5 μg/10 μg、艾塞那

肽缓释剂2 mg、利拉鲁肽

1.2 mg/1.8 mg、利司那肽

20 μg、度拉糖肽 0.75 mg/

1.5 mg

1-司美格鲁肽 2.4 mg

2-艾塞那肽 5 μg/10 μg、艾塞那

肽缓释剂2 mg、利拉鲁肽

1.8 mg、度拉糖肽1.5 mg

1-司美格鲁肽 0.5 mg/1.0 mg

2-利拉鲁肽 0.3 mg/0.6 mg/

0.9 mg、度拉糖肽 0.75 mg

1-司美格鲁肽 0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽 10 μg、艾塞那肽缓释

剂2 mg、利拉鲁肽 1.8 mg、利

司那肽 20 μg、度拉糖肽 

1.5 mg

1-司美格鲁肽 1.0 mg

2-艾塞那肽 10 μg、艾塞那肽缓

释剂2 mg、利拉鲁肽 1.8 mg、

利司那肽 20 μg、度拉糖肽 

1.5 mg

1-司美格鲁肽 0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽 5 μg/10 μg、艾塞那肽

缓释剂2 mg、利拉鲁肽1.2 mg/

1.8 mg、利司那肽 20 μg、度拉糖

肽0.75 mg/1.5 mg

1-司美格鲁肽 0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽缓释剂2 mg、度拉

糖肽 0.75 mg/1.5 mg、聚乙二

醇洛塞那肽 200 μg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-度拉糖肽 0.75 mg/1.5 mg

1-司美格鲁肽 0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽缓释剂2 mg、利拉

鲁肽 1.2 mg/1.8 mg、度拉糖

肽 0.75 mg/1.5 mg

①②

④⑥

①⑤

⑦

④⑥

①②

③④

⑦

①②

③④

⑥

①④

⑦

①②

③④

①③

④

①②

④⑥

①③

④⑥

7.5

11.5

12.5

10.0

10.0

11.0

9.0

9.0

12.0

10.0

表1（续）

第一作者
发表

年份

研究

个数
例数

研究时

限
纳入人群

药物治疗方案

（1-干预/2-对照措施）

结局

指标

AMSTAR2

评分
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Yuan等［32］

Al Yami等［33］

Alfayez等［34］

Wei等［35］

Zhuo等［36］

Zhang等［37］

2023

2018

2020

2021

2021

2023

14

4

7

11

7

64

1 666

33 457

56 004

1 735

56 004

16 783

12～72

周

中位随

访时间

为3.2

年

中位随

访期为

1.3～

5.4年

至少

12周

中位随

访期

1.2～

3.4年

5～104

周

T2DM患者伴随非酒精

性脂肪肝病

平均年龄62岁，确诊为

心血管疾病，心力衰竭

和CKD（慢性肾脏病）

的T2DM患者

联用的传统降糖药，平均

年龄从59.9～66.2岁

平均年龄62.0～66.0岁，

二甲双胍血糖控制不

佳的T2DM

平均年龄59.9～64.1岁

平均年龄24.5～74.2岁

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-利拉鲁肽1.2 mg/1.8 mg、度

拉糖肽0.75 mg/1.5 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽缓释剂2 mg、利拉

鲁肽 1.8 mg、利司那肽20 μg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽缓释剂 2 mg、利

拉鲁肽 1.8 mg、利司那肽

20 μg、度拉糖肽1.5 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽5 μg/10 μg、利拉鲁

肽1.2 mg/1.8 mg、利司那肽

20 μg、度拉糖肽 0.75 mg/

1.5 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽缓释剂 2 mg、利

拉鲁肽 1.8 mg、利司那肽

20 μg、度拉糖肽 1.5 mg

1-司美格鲁肽0.5 mg/1.0 mg

2-艾塞那肽5 μg/10 μg、艾塞那

肽缓释剂2 mg、利拉鲁肽

1.2 mg/1.8 mg、度拉糖肽

0.75 mg/1.5 mg

④

⑤

⑤

⑤

⑤

⑥

9.5

9.5

9.5

8.0

9.5

12.5

表1（续）

第一作者
发表

年份
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结局
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评分

①HbA1c；②HbA1c<7%合格率；③FBG；④体质量；⑤心血管不良反应发生率；⑥胃肠道不良反应发生率；⑦低血糖发生率。

①HbA1c； ②HbA1c <7% pass rate； ③FBG； ④body mass； ⑤incidence of cardiovascular adverse reactions； ⑥incidence of gastrointestinal 

adverse reactions； ⑦incidence of hypoglycemia.

2.3　有效性评价

2.3.1　HbA1c 共 13 篇文献对司美格鲁肽周制剂

与其他几个国内已上市GLP-1RA降低HbA1c水平

的疗效进行了对比［18-30］。大部分研究的结果显示，

司美格鲁肽 1.0 mg 降低 HbA1c 水平相比于其他

GLP-1RA 具有优势，其疗效显著优于艾塞那肽

5 μg［20， 22-23， 28］/10 μg［ 20 ， 22-23 ， 26-28 ， 30］、艾塞那肽缓释

剂 2 mg［19， 20 ， 22-23 ， 28-29］、利 拉 鲁 肽 0.6 mg［ 18 ， 25］/  

0.9 mg［25］/1.2 mg［18-19， 23， 28］/1.8 mg［18-20， 23， 26， 30］、利司那

肽 20 μg［20， 26］和 度 拉 糖 肽 0.75 mg［19， 22， 23， 25， 28-29］/    

1.5 mg［19-20， 22， 27-29］，但也有 2篇文献认为司美格鲁肽

1.0 mg的疗效与艾塞那肽缓释剂 2 mg［27， 29］、利拉鲁

肽1.8 mg［27］、利司那肽20 μg［27］和聚乙二醇洛塞那肽

200 μg［29］无显著性差异；司美格鲁肽 0.5 mg 降低

HbA1c水平显著优于艾塞那肽5 μg［20， 28］/10 μg［20， 26， 28］、

利拉鲁肽0.6 mg［18］和利司那肽20 μg［26］，不劣于艾塞

那肽缓释剂 2 mg［19， 28］、利拉鲁肽 1.2 mg［18-19， 28］/    

1.8 mg［19， 20， 26， 28］和 度 拉 糖 肽 0.75 mg［19， 20， 28， 29］/        

1.5 mg［19-20， 28］。另外，Lingvay等［21］的研究还涉及了

大剂量下司美格鲁肽与其他GLP-1RA的疗效对比，

研究显示司美格鲁肽 2.0 mg的疗效显著优于度拉

糖肽3.0 mg/4.5 mg。

2.3.2　HbA1c＜7% 合格率 共 6 篇文献报道了司

美格鲁肽周制剂治疗 HbA1c＜7% 合格率与其他

GLP-1RA的对比［20，22，25-26，28，30］。结果显示，司美格鲁

肽 1.0 mg治疗HbA1c＜7%合格率的有效性在GLP-

1RA 中占主导地位，其疗效显著优于艾塞那肽        

5 μg［22，28］/10 μg［20，22，26，28，30］ 、艾 塞 那 肽 缓 释 剂               
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2 mg［ 20 ， 22 ， 28］、利拉鲁 肽 0.6 mg［ 25 ］/0.9 mg［ 25 ］/

1.2 mg［22， 28］/1.8 mg［20， 22， 26， 28］、利司那肽 20 μg［20， 22］和

度拉糖肽 0.75 mg［22， 25］/1.5 mg［20， 22， 26， 28， 30］。而司美

格鲁肽 0.5 mg剂量下的疗效仍然显著优于艾塞那

肽 5 μg［22， 28］/10 μ g［ 20 ， 22 ， 26 ， 28 ］、艾塞那肽缓释

剂 2 mg［28］、利拉鲁肽 0.6 mg［25］/0.9 mg［25］/1.2 mg［22， 28］

和利司那肽20 μg［22］，不劣于利拉鲁肽 1.8 mg［20， 22， 26， 28］

和度拉糖肽0.75 mg［22， 25］/1.5 mg［20， 22， 26， 28， 30］。

2.3.3　FBG 共 4篇文献报道了司美格鲁肽周制剂

在降低 FBG方面与其他GLP-1RA的对比［23-24， 26， 28］。

结果显示司美格鲁肽剂量 1.0 mg时，其降低空腹血

糖的作用显著优于艾塞那肽 5 μg［26］/10 μg［24， 26， 28］、

艾塞那肽缓释剂 2 mg［26］、利拉鲁肽 0.6 mg［23］/         

0.9 mg［23］/1.2 mg［26］/1.8 mg［24， 26， 28］、利司那肽 20 μg［24］

和度拉糖肽 0.75 mg［23， 26］/1.5 mg［26］。司美格鲁肽剂

量 0.5 mg时，其疗效仍然显著优于艾塞那肽 5 μg［26］/

10 μg［24， 26， 28］ 、利 拉 鲁 肽 0.6 mg［23］/0.9 mg［23］/          

1.2 mg［26］、度拉糖肽 0.75 mg［23， 26］，且不劣于利拉鲁

肽 1.8 mg［24， 26， 28］。司美格鲁肽 0.5 mg 与度拉糖肽

1.5 mg的疗效无显著性差异［24， 26］。

2.3.4　体质量 共 13篇文献报道了司美格鲁肽周

制剂在降低体质量方面与其他 GLP-1RA 的对

比［18-30］。结果显示，司美格鲁肽 1.0 mg降低体质量

作用显著优于艾塞那肽 5 μg［20， 26］/10 μg［18， 20， 24-26， 28］、

艾塞那肽缓释剂 2 mg［16， 18， 20， 25-26， 29-30］、利拉鲁肽     

0.9 mg［23］/1.2 mg［18-19， 22， 28， 31］/1.8 mg［18-20， 22， 26-28， 30， 32］、

利司那肽 20 μg［18， 20， 24-25］和度拉糖肽 0.75 mg［20， 23， 26］/ 

1.5 mg［18， 20， 24-26， 28-30］。司美格鲁肽 0.5 mg 剂量下降

低体质量的作用稍差，研究结果表明司美格鲁肽

0.5 mg的疗效仅显著性优于利拉鲁肽 0.9 mg［23］，不

劣于艾塞那肽 5 μg［20， 26］/10 μg［18， 20， 24， 26］、艾塞那肽缓

释 剂 2 mg［18， 20， 22， 28］、利 拉 鲁 肽 1.2 mg［18-19， 22， 28］/      

1.8 mg［18-20， 22， 26， 28］、利司那肽 20 μg［18， 20］和度拉糖肽

0.75 mg［20， 23， 26］/1.5 mg［18， 20， 24-26］。此外，2 篇文献还

涉及了大剂量司美格鲁肽的疗效研究，Lingvay

等［21］的研究结果表明司美格鲁肽 2.0 mg的降低体

质 量 效 果 显 著 优 于 度 拉 糖 肽 3.0 mg/4.5 mg，

Vosoughi 等［24］的研究结果表明司美格鲁肽 2.4 mg

的降低体质量效果显著优于利拉鲁肽 1.8 mg和度

拉糖肽1.5 mg。

2.4　安全性评价

2.4.1　心血管不良反应 5篇文献报道了司美格鲁

肽周制剂与其他GLP-1RA发生心血管不良反应事

件概率的对比［23， 33-36］，其中2篇文献认为使用司美格

鲁肽相比于艾塞那肽、利司那肽和度拉糖肽能够降

低心血管事件的致死率［33-34］，其余 3 篇文献则认为

司美格鲁肽发生心血管事件的致死率与其他GLP-

1RA无显著性区别［23， 35-36］。3篇文献一致认为司美

格鲁肽引发卒中和心肌梗死的风险与其他 GLP-

1RA无显著性差异［23， 34-35］，仅Zhuo等［36］的研究结果

表明司美格鲁肽引发卒中和心肌梗死的风险显著

低于利司那肽。此外，2篇文献还报道了司美格鲁

表2　纳入药物经济学研究的文献的基本特征

Table 2　Basic characteristics of literature included in pharmacoeconomic studies

第一作者

谷卓琪等［38］

张力沣等［39］

Liu等［40］

Hu等［41］

Hu等［42］

Ruan等［43］

发表

年份

2023

2022

2022

2022

2022

2022

患者人群

T2DM

T2DM

二甲双胍无法控制的T2

DM

T2DM控制效果不好的患

者

接受二甲双胍背景治疗的

T2DM

二甲双胍无法控制的T2DM

支付角度

中国医疗

保障体系

中国医疗

保障体系

中国医疗

保障体系

中国医疗

保障体系

中国医疗

保障体系

中国医疗

保障体系

干预措施

司美格鲁肽0.5 mg

司美格鲁肽1.0 mg

司美格鲁肽0.5 mg/

1.0 mg

司美格鲁肽1.0 mg

司美格鲁肽1.0 mg

司美格鲁肽0.5 mg/

1.0 mg

对照措施

度拉糖肽 1.5 mg

艾塞那肽缓释剂2.0 mg

聚乙二醇洛塞那肽

200 μg

度拉糖肽 1.5 mg

度拉糖肽 1.5 mg

艾塞那肽缓释剂 200 μg

度拉糖肽 1.5 mg

研究

时段

40周

56周

40年

40周

40年

40年

CHEER

量表评

分

15.5

12.5

22

23

25

22
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肽引发心衰的研究，结果显示其与其他GLP-1RA无

显著性差异［35-36］。

2.4.2　胃肠道不良反应 4篇文献报道了司美格鲁

肽周制剂与其他GLP-1RA发生胃肠道不良反应概

率的对比［19， 20， 23， 37］，研究结果之间具有一定的差异

性。1篇文献认为，使用司美格鲁肽患者发生恶心、

呕吐和急性胰腺炎的风险显著性高于其他 GLP-

1RA，仅腹泻的风险无显著性差异［19］；1 篇文献认

为，除引发呕吐的概率低于利司那肽和度拉糖肽之

外，司美格鲁肽引发胃肠道反应的风险与其他GLP-

1RA无显著性差异［20］；1篇文献认为，使用司美格鲁

肽发生呕吐的概率显著高于其他GLP-1RA，而其他

胃肠道不良反应的发生率无显著性差异［23］。1篇文

献认为，司美格鲁肽引发胃肠道不良反应的风险高

于度拉糖肽［37］。

2.4.3　低血糖发生率 4篇文献报道了司美格鲁肽

周制剂与其他GLP-1RA发生低血糖不良反应的对

比［19， 23， 25， 36］，除Zhuo等［36］认为司美格鲁肽引发低血

糖不良反应风险高于利司那肽之外，文献研究结果

一致表明使用司美格鲁肽与其他GLP-1RA的患者

发生低血糖不良反应的风险无显著性差异。

2.5　经济性评价

共有 6篇文献报道了在中国医疗保障体系内司

美格鲁肽周制剂与其他 GLP-1RA 的经济性对

比［38-43］。其中 4篇涉及患者使用司美格鲁肽和度拉

糖肽经济性的研究，谷卓琪等［38］的研究结果表明在

血糖和体质量控制的复合终点下，司美格鲁肽

0.5 mg 与度拉糖肽 1.5 mg 的绝对控制成本分别

为 8 840.8 元和 17 362.6 元，司美格鲁肽的 ICER 远

低于度拉糖肽，其具有更好的经济性；Hu等［41］的研

究发现，在 40年的模拟时限内，司美格鲁肽比度拉

糖肽能使患者多获得 0.04QALYs，总花费金额分别

为每个QALY 28 853.72美元和 28 310美元，司美格

鲁肽比度拉糖肽的增量成本-效用比（ICUR）值为每

个 QALY 26 957.44，处于 1～3 倍国内人均生产总

值，说明使用司美格鲁肽相比度拉糖肽是一种经济

上更划算的治疗方法；Ruan等［43］报道了二甲双胍控

制 T2DM 不佳后使用度拉糖肽 1.5 mg 与司美格鲁

肽 0.5/1.0 mg 疗法患者的对比，结果显示司美格鲁

肽 0.5/1.0 mg 相比度拉糖肽分别使患者多获得

0.08QALYs 和 0.19QALYs，同时减少总花费金额    

8 355元和 11 553元，2个不同剂量下司美格鲁肽的

ICER均低于度拉糖肽，司美格鲁肽被认为是二甲双

胍疗法控制 T2DM 不佳后效果更好且花费更低的

疗法；但是，Hu等［42］的研究结果显示，对于接受二甲

双胍疗法干预T2DM效果不佳的患者，在 40年的模

拟时限内使用司美格鲁肽和度拉糖肽分别能获得

9.63QALYs 和 9.59QALYs，而总花费金额分别为   

42 012.47 美元和 24 931.27 美元，ICUR 值为每个

QALY 49 294.72美元，超过 3倍国内人均生产总值，

说明司美格鲁肽并不比度拉糖肽疗法具有更好的

经济性。此外，2篇文献对比了司美格鲁肽和艾塞

那肽缓释剂的经济性，Hu等［42］的研究结果表明司美

格鲁肽和艾塞那肽缓释剂分别能够使患者获得

9.63QALYs 和 9.59QALYs，总 花 费 金 额 分 别 为      

42 012.47美元和 40 264.80美元，司美格鲁肽对比艾

塞那肽缓释剂的 ICUR值为每个QALY 41 622.69美

元，超过 3倍国内人均生产总值，说明司美格鲁肽并

不比艾塞那肽缓释剂疗法具有更好的经济性。而

张力沣等［39］的研究结果表明司美格鲁肽使患者达

到三复合终点的成本为 18 970元，而艾塞那肽缓释

剂为 78 400 元，二者相差 3.11 倍，说明司美格鲁肽

比塞那肽缓释剂在中国治疗 T2DM 患者更具有性

价比。另有 1项研究对司美格鲁肽和聚乙二醇洛塞

那肽的经济性进行了对比［40］，结果显示司美格鲁肽

0.5/1.0 mg相比于聚乙二醇洛塞那肽 0.2 mg能分别

使患者多获得 0.16QALYs和 0.22QALYs，同时花费

总金额分别减少 19 309元和 10 179元，不同剂量的

司美格鲁肽 ICER 均显著低于聚乙二醇洛塞那肽，

表明使用司美格鲁肽是具有更好经济性的治疗

方法。

3　讨论

2021年全球已经有超过 5亿人患糖尿病，其中

90%为T2DM［44］。糖尿病作为一个严峻的全球性公

共卫生问题，其治疗和管理的费用已经给政府和患

者带来了巨大的经济负担，并且随着全球患病率的

增加，糖尿病的治疗费用预计还将持续增长。根据

《中国 2型糖尿病防治指南（2020年版）》，口服降糖

药二甲双胍和磺脲类治疗T2DM失败后，加用GLP-

1RA可改善血糖［5］，GLP-1RA已逐渐成为一类重要

的 T2DM 治疗药物。目前我国上市的 GLP-1RA共

有 8种，其中司美格鲁肽于 2021年 4月在我国上市，

已广泛应用与成人 T2DM 患者的治疗。司美格鲁

肽作为一种新颖的长效GLP-1RA［45］，其周制剂在临

床应用的过程中不但减轻了患者的注射痛苦，而且

逐渐展现出其优异的治疗作用和安全性。本研究

采用快速卫生技术评估的方法，对比了司美格鲁肽

周制剂与其他GLP-1RA治疗T2DM在疗效、安全性
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与经济性方面的差异，为司美格鲁肽进一步的临床

应用提供了循证证据参考。

有效性评价的结果显示，司美格鲁肽周制剂在

常规给药剂量 1.0 mg下，在 HbA1c、HbA1c＜7% 合

格率、FBG和体质量多个临床指标下的效果几乎都

显著优于其他几种GLP-1RA主要剂量的效果，甚至

其在低剂量 0.5 mg下的疗效仍然优于或不劣于其

他几种GLP-1RA主要剂量的疗效。安全性方面，司

美格鲁肽引发心血管不良反应的总致死率不高于

其他 GLP-1RA，其引起卒中、心肌梗死的风险与其

他GLP-1RA无显著性差异；使用司美格鲁肽的患者

发生低血糖不良反应的风险与其他GLP-1RA无显

著性差异。但是，大部分研究结果认为司美格鲁肽

引发部分胃肠道不良反应的风险高于其他 GLP-

1RA，在用药时应注意监测胃肠道不良反应。经济

性评价的结果表明，在中国医疗保障体系内，司美

格鲁肽相比于其他几种GLP-1RA能够使患者获得

更多的 QALYs，治疗 T2DM 的总花费金额更少，具

有更低的 ICER 值。相比于其他 GLP-1RA，使用司

美格鲁肽是性价比更高的治疗方案。

综上所述，司美格鲁肽周制剂在有效性和经济

性方面比其他GLP-1RA更具有优势，其安全性与其

他GLP-1RA差异不大，但需要注意用药过程中对胃

肠道不良反应的监测。总体来讲，司美格鲁肽周制

剂是一种临床应用潜力巨大的GLP-1受体激动剂，

其优异的作用能够使更多T2DM患者受益。

截至目前，已有多项前期研究对司美格鲁肽进

行了卫生技术评估［46-50］，其研究结果相对充分地阐

明了司美格鲁肽相比于其他降糖药在有效性、安全

性和经济性方面的优势和不足，但仍存在一些局限

性：（1）部分研究结果侧重于对比GLP-1RA与钠葡

萄糖共转运蛋白 2抑制剂（SGLT-2i）、二肽基肽酶-4

抑制剂（DPP-4i）、二甲双胍、口服胰岛素等不同类型

降糖药的有效性、安全性和经济性差异，将司美格

鲁肽作为GLP-1RA整体看待，而相对忽视了司美格

鲁肽与其他 GLP-1RA 之间的横向对比［45-46］。（2）部

分研究结果对比了司美格鲁肽与其他GLP-1RA之

间有效性、安全性和经济性差异，但对比的种类较

少或结局指标单一［47-49］。上述问题使得前期研究的

结果存在不足之处。因此，为了补充前期研究结果

的空白，本研究重点关注了司美格鲁肽与国内上市

的其他 7种GLP-1RA之间的对比，整合了前期研究

结果，采用快速卫生技术评估的方法评价了司美格

鲁肽与其他GLP-1RA在有效性、安全性和经济性方

面的差异，阐明了司美格鲁肽的优势和不足，为临

床用药提供了更加充分的循证证据支持。

此外，本研究尚存在一定局限性和问题，具体

如下：（1）虽然纳入的系统评价和Meta分析文献质

量整体偏低，但其原因主要与AMSTAR 2量表的评

价机制有关，经其评价出来的 13篇极低质量文献，

纳入的研究均为低偏倚风险的RCT，合并效应结果

总体上比较准确，具有较高的可信度。（2）由于本研

究采用的方法为卫生技术评估，因此不同文献在同

一结局指标上结果相异时，未能通过定量的分析方

法对不同结果进行更加准确的整合。因此，研究结

论尚需更多高质量临床试验进一步证明。

本研究的结论为，司美格鲁肽周制剂对比其他

GLP-1RA在有效性和经济性方面更具有优势，在安

全性方面差异不大，但临床应用时需注意胃肠道不

良反应的发生。
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