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【 临床评价 】 

奥希替尼治疗ⅠB～ⅢA 期完全切除 EGFR 突变非小细胞肺癌的成本效果分析 

张  潇 1，卫雅楠 2，刘  昊 3，周  洁 3，康  烨 1*  

1. 北部战区总医院 药剂科，辽宁 沈阳  110016 

2. 沈阳药科大学 生命科学与生物制药学院，辽宁 沈阳  110016 

3. 中国药科大学 基础医学与临床药学学院，江苏 南京  211198 

摘  要：目的  评价第 3 代表皮生长因子受体（EGFR）酪氨酸激酶抑制剂（EGFR-TKI）奥希替尼治疗ⅠB～ⅢA 期完全切除

EGFR 突变的非小细胞肺癌（NSCLC）患者的成本-效果。方法  建立动态 Markov 模型获得的质量调整生命年（QALYs）。

采用成本-效果分析法，以增量成本-效果比（ICER）为指标，评价奥希替尼用于ⅠB～ⅢA 期完全切除 EGFR 突变的 NSCLC

患者辅助治疗的成本-效果，并进行敏感性分析。结果  在成本-效果分析中，与安慰剂组相比，奥希替尼组提高了 0.553 

QALYs，治疗费用提高了 150 854.42 元，ICER 值为 273 006.87 元/QALY。结论  奥希替尼在中国人群中治疗ⅠB～ⅢA 期完全

切除EGFR 突变非小细胞肺癌不存在经济学优势。 
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Abstract: Objective  To evaluate the cost-effectiveness of osimertinib, a third-generation epidermal growth factor receptor (EGFR) 

tyrosine kinase inhibitor (EGFR-TKI), as adjuvant therapy for patients with completely resected stage IB—IIIA EGFR-mutated non-

small cell lung cancer (NSCLC). Methods  A dynamic Markov model was developed to estimate quality-adjusted life years (QALYs). 

Cost-effectiveness analysis was performed using the incremental cost-effectiveness ratio (ICER) as the primary indicator. Sensitivity 

analyses were conducted to assess the robustness of the results. Results  In the cost-effectiveness analysis, compared with the placebo 

group, the osimertinib group provided an additional 0.553 QALYs at an incremental cost of CNY 150 854.42, resulting in an ICER of 

CNY 273 006.87 per QALY gained. Conclusion  Osimertinib does not demonstrate economic advantages in the Chinese population 

for adjuvant therapy of stage IB—IIIA EGFR-mutated NSCLC. 
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根据 2024 年发布的全球癌症统计报告，肺癌

是目前全球范围内发病率和死亡率最高的恶性肿

瘤（18.7%），其次为结直肠癌（9.3%）、肝癌（7.8%）、

女性乳腺癌（6.9%）和胃癌（6.8%）[1]。中国 2022

年癌症新增病例约 480 万（占全球总数的 24%），
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癌症死亡病例约 260 万（占全球总数的 26.7%），其

中肺癌新发病例 106.06 万，占全部恶性肿瘤的

22%[2]。在肺癌中，非小细胞癌（NSCLC）占比高

达 85%，其发病与吸烟、环境致癌物暴露及遗传因

素密切相关[3]。完全切除的 IA 期 NSCLC 患者的 5
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年死亡率约为 30%。术后进行药物治疗是一种提高

患者生存率的方法。对于完全切除的Ⅱ～ⅢA 期患

者，以铂类为基础的辅助化疗能够使患者 5 年死亡

率下降 5%。然而，在 5 年的随访过程中，肿瘤的复

发转移和死亡的患者比例仍然很高[4]。 

奥希替尼作为第 3 代表皮生长因子受体

（EGFR）酪氨酸激酶抑制剂（EGFR-TKI），对 EGFR

敏感性突变和 EGFR-T790M 耐药突变均具有选择

性。ADAURA 试验[5]系统评估了奥希替尼作为 IB-

IIIA 期 EGFR 突变阳性 NSCLC 患者术后辅助治疗

的疗效与安全性。结果显示，患者接受持续 3 年奥

希替尼治疗后，疾病复发或死亡风险显著降低。奥

希替尼于 2017 年 3 月在中国批准上市，但其不菲

的价格大大限制了该药的可及性。为了兼顾医疗的

公平性和医保经济负担，2018—2020 年由中国国家

医疗保障局牵头的国家药品谈判使得奥希替尼的

价格大幅下降。尽管如此，奥希替尼在辅助治疗中

是否具有经济性仍值得探讨。 

本研究基于 ADAURA 试验[5]数据，从中国医

疗卫生体系角度出发，通过构建 Markov 模型评价

奥希替尼治疗ⅠB～ⅢA 期完全切除 EGFR 突变

NSCLC 的成本 -效果，以评估奥希替尼在治疗

NSCLC 方面的经济性，为临床用药提供参考。 

1  方法 

使用 TreeAge Pro 2011 构建 Markov 模型，对

奥希替尼与安慰剂 3 年治疗成本-效果进行分析，得

到总成本、质量调整生命年（QALYs）、增量成本-

效果比（ICER）等结果。成本仅计算直接医疗成本，

效用值来源于 Nafees 等[6]的研究；不良反应发生率

来源于 ADAURA 的试验[5]数据。成本和效果贴现

率均设为 5.2%[7]，将 2020 年人均国民生产总值

（GDP）的 3 倍视为支付意愿（WTP）阈值。 

1.1  模型建立 

根据 NSCLC 术后的疾病转归建立无病生存期

（DFS）、疾病复发、死亡 3 个 Markov 状态（图 1）。

设定 1 个月为循环周期，研究时限为 3 年。 

 

图 1  NSCLC Markov 模型 

Fig. 1  Markov model for NSCLC 

1.2  转移概率 

从中国医疗卫生体系角度出发，目标人群为≥

18 岁 EGFR 突变（Ex19del 或 L858R 突变）完全切

除的ⅠB～ⅢA 期非鳞状 NSCLC 患者。将 682 名患

者进行随机化分组（1∶1），分为奥希替尼（80 mg·d−1）

组（339 例）或安慰剂组（343 例）。患者持续治疗

3 年，直至癌症复发转移或达到停药标准。 

在 ADAURA 试验中显示 IB～ⅢA 期奥希替尼

组患者在总人群中获得的 DFS 更长［未达到（NR）

和 27.5 个月，风险比（HR）＝0.20，95%置信区间

（CI）为（0.14，0.30）］。用 Getdata 软件（GetData 

Graph Digitizer 2.20）提取每个治疗组的 DFS 和总

生存期（OS）的 Kaplan-Meir 生存曲线，对曲线

进行拟合[8]。拟合结果如表 1 所示。利用 DFS 和

OS 拟合曲线计算奥希替尼治疗人群的中位 OS 为

97.8 个月，中位 DFS 为 63.6 个月，安慰剂治疗人

群的中位 DFS 为 45.1 个月。所有 Markov 状态之间

的转移概率见表 2。 

1.3  医疗成本和效用值 

从卫生服务体系的角度仅计算直接医疗成本。

对于疾病复发的治疗方案，根据 Hendriks 等[9]的研

究，推荐以铂类药物为基础的联合化疗为复发患者

的治疗标准。DFS 和疾病复发的健康效用值在

Nafees 等[6]研究的基础上进行假设。 

表 1  ⅠB～ⅢA 期患者 DFS 和 OS 曲线拟合参数 

Table 1  Fitting parameters of DFS and OS curve of population with stage IB to IIIA 

组别/生存指标 拟合模型 Weibull 分布拟合参数 Weibull 分布拟合参数 R2 

奥希替尼/DFS Weibull（λ，γ） λ＝0.000 298 0 γ＝1.845 0 0.980 0 

安慰剂/DFS Weibull（λ，γ） λ＝0.019 706 6 γ＝1.089 5 0.970 3 

奥希替尼/OS Linear（a，b） a＝−0.006 8 b＝1.001 9 0.966 1 

安慰剂/OS Gompertz（λ，γ） λ＝0.110 9 γ＝3.929 7 0.981 2 

 

 

无病生存期 疾病复发 死亡 
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表 2  各 Markov 状态间转移概率 

Table 2  Transition probability among different Markov states 

组别 Markov状态 转移概率计算公式 转移概率值 

奥希替尼 DFS→死亡 1－e(−rt)，r：单位时间的瞬时风险（如死亡率/复发率）；t：观察时间长度 0.000 594 

 DFS→复发 1－e[λ(t－u)^γ－λt^γ]，λ：基础风险参数；γ：形状参数（＞1为加速风险，＜1 为减速风险）；

t：当前时间；u：参考时间点（通常为 0 或治疗开始时间） 

— 

 复发→死亡 1－e[−t×ln(0.5)/T]，T：中位生存时间 0.020 063 

安慰剂 DFS→死亡 1－e(−rt) 0.000 594 

 DFS→复发 1－e[λ(t－u)^γ－λt^γ] — 

 复发→死亡 1－e[−t×ln(0.5)/T] 0.038 618 
 

1.4  敏感性分析 

采取单因素敏感性分析和概率敏感性分析

（PSA）。设置奥希替尼价格下限为原价格的 50%。

贴现率范围设定为 0～8%。结果通过龙卷风图展

示。依据健康经济评估决策模型对每个参数的分布

进行假设[10]。分布内重复抽样 10 000 次进行 Monte 

Carlo 模拟分析，所获结果以 Monte Carlo 散点图以

及成本-效果可接受曲线表示。 

医疗成本数据、效用值、其他临床数据等以及

分布范围等模型参数汇总见表 3。

表 3  模型参数和分布汇总 

Table 3  Summary of Markov model parameters and distribution 

药物 
术后辅助治疗药物成本/元(每个周期） 

分布参数 来源 
理论值 最小值 最大值 

奥希替尼（80 mg·d−1） 5 580 2 790 5 580 Gamma 本地数据 

安慰剂 0 0 0 Gamma 本地数据 

医疗项目 
医疗成本/元（每次） 

分布参数 来源 
理论值 最小值 最大值 

顺铂（mg） 59.80 39.85 79.70 Gamma 本地数据 

培美曲塞（mg） 2 351.80 1 881.40 2 822.20 Gamma 本地数据 

专家咨询 12.00 8.00 80.00 Gamma 本地数据 

实验室检查 173.70 135.50 445.30 Gamma 本地数据 

影像学检查 294.00 210.00 462.00 Gamma 本地数据 

材料费用 10.00 6.00 15.00 Gamma 本地数据 

严重不良事件 
处理成本/元(每个周期） 

分布参数 来源 
理论值 最小值 最大值 

腹泻 33.30 26.64 39.96 Gamma 文献[11] 

口腔炎 35.00 28.00 42.00 Gamma 文献[12] 

甲沟炎 30.00 104.00 16.00 Gamma 本地数据 

食欲下降 44.30 35.44 53.16 Gamma 文献[13] 

上呼吸道感染 35.30 28.24 42.36 Gamma 本地数据 

生存指标 
效用值（每年） 

分布参数 来源 
理论值 最小值 最大值 

无病生存期 0.950  0.800 1.000 Beta 假设 

疾病复发期 0.321 0.050 0.473 Beta 文献[6] 

其他项目 
临床数据 

分布参数 来源 
理论值 最小值 最大值 

贴现率/% 5.20 2.10 8.30 Uniform 文献[7] 

体表面积/m² 1.72 1.50 1.90 Normal 文献[14] 

涉及美元换算汇率为 1∶6.430 9。 

Conversion rate involving US dollars is 1∶6.4309. 
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2  结果 

2.1  成本-效果分析 

成本-效果分析结果见表 4。奥希替尼方案

预估产生 2.477 QALYs，安慰剂产生 1.924 

QALYs，奥希替尼相对于安慰剂可以多获得

0.553 QALYs。奥希替尼的成本为 186 977.85 元，

相较于安慰剂的成本 36 123.42 元，成本增加了

150 854.43 元。人群中奥希替尼相对于安慰剂的

ICER 为 273 006.87 元。以 2020 年 GDP 的 3 倍

（217 341 元）为阈值，显示奥希替尼方案并无经

济学优势。  

2.2  敏感性分析 

单变量敏感性分析结果显示奥希替尼费用是影响效

果的重要因素（图2）。当奥希替尼价格降低50%，则ICER

值为118 068.13元，小于全国支付阈值（217 341元）。 

图3和4揭示了本研究PSA的结果。Monte Carlo

散点图显示，当 WTP 设置为全国支付阈值（217 341

元）时，奥希替尼相对于安慰剂具有经济学优势的概

率为 9.26%。通过模拟得到的成本-效果可接受曲线

得知，支付意愿即成本-效果阈值在 300 000 元时，

经济学优势的概率只有 71.9%。PSA 结果表明奥希

替尼治疗方案不具有经济学优势。 

表 4  成本-效果分析结果 

Table 4  Results of cost-effectiveness analysis 

治疗方案 总成本/元 增量成本/元 QALYs 增量 QALYs ICER/(元·QALY−1) 

奥希替尼 186 977.85 150 854.43 2.477 0.553  273 006.87 

安慰剂 36 123.42  1.924   

 

 

图 2  单变量敏感性的龙卷风图 

Fig. 2  Tornado diagram of one-way sensitivity analysis 

3  讨论 

早中期 NSCLC 的术后辅助治疗对减少疾病复

发转移、改善其生活质量和延长患者生存时间带来

了可观的益处[15]。奥希替尼作为第 3 代 EGFR-TKI

药物，为该领域提供了突破性选择。奥希替尼能显

著延长ⅠB～ⅢA 期 NSCLC 术后患者的 DFS 和 OS，

但同时也会带来高昂的治疗费用。前期研究表明，

奥希替尼一线治疗晚期 EGFR 突变的 NSCLC 时，

其疗效优于吉非替尼和厄洛替尼，但成本增加约

60%；而作为一线 EGFR-TKI 治疗失败后的二线疗

法时更具经济学优势[16-17]。 

癌症长期治疗的负担不容小觑，高昂的费用为

患者带来巨大的经济压力，限制了各类新型抗肿瘤

药物的广泛使用。国务院出台一系列医保相关政 
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图 3  奥希替尼与安慰剂的 Monte Carlo 概率敏感性分析

散点图 

Fig. 3  Scatter plot of probabilistic sensitivity analysis of 

osimertinib versus placebo 

 

图 4  奥希替尼的成本-效果可接受性曲线 

Fig. 4  Cost-effectiveness acceptability curve for osimertinib 

策，降低高值药品价格以改善其可及性。奥希替尼

于 2017 年 3 月在中国上市，2018 年纳入医保，价

格也从一盒 51 000 元降至 15 300 元，下降幅度高

达 70%。2021 年 3 月纳入新的医保目录，奥希替尼

价格下降至一盒 5 580 元。 

本研究基于马尔可夫过程的动态模型框架，对

奥希替尼与安慰剂的 3 年期成本效益进行系统性分

析。结果表明，在当前中国医疗支付环境下，奥希

替尼不存在经济学优势，但若奥希替尼价格进一步

下调或辅助治疗适应证纳入国家医保报销体系时，

其成本效益比值将有望突破临界阈值，转变为具有

经济学可行性的临床选择。 

本研究的不足：首先，由于临床上效用值的获

取需要耗费大量的人力和物力，本研究的效用值来

源于文献。其次，由于 ADAURA 试验的部分数据

未披露，仅基于现有的临床数据进行拟合和外推所

得，导致转移概率的计算结果可能与真实结果存在

偏差。第三，仅纳入奥希替尼组与安慰剂，并未与

其他 EGFR-TKI 治疗方案进行对照研究，故对于哪

种治疗方案更具有经济学优势难以判断。因此，与

奥希替尼相关的临床研究需要继续开展，对比与其

他抗肿瘤药物在成本-效果方面的优势或劣势，可以

更好地评价奥希替尼在术后辅助治疗的经济性。 

综上所述，在本研究中，奥希替尼治疗完全切

除的 IB～ⅢA 期 EGFR 突变阳性非鳞状 NSCLC 患

者群体中并无经济学优势。但未来，随着中国经济

的不断发展和医疗保障制度的不断改革，将会有越

来越多的肺癌患者受益于更安全、高效、经济的治

疗方案。 
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