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［摘要］  儿科药物经济学评价与成人药物经济学评价相比 , 存在疾病类型较为局限、健康效用难以准确测量、家

庭溢出效应易被忽视、医疗需求未被满足以及适宜性要求高等特点。儿科药物经济学评价领域专用的工具和资源

包括儿科药物经济学评价质量评估问卷、儿科经济数据库和儿科药物经济学教材。在进行儿科药物经济学评价时，

需要重视其特点并积极运用专用工具和资源，提高未来儿科药物经济评价的实用性和规范性。
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药物经济学评价可以被定义为对可选择的卫生干

预措施的成本和结果之间进行的比较［1］。虽然药物经

济学评价已经被广泛地应用于各种疾病领域，但是如

何将药物经济学评价方法与具体的疾病以及人群特点

紧密结合起来却仍有许多技术上的难题需要解决。

2022 年统计数据显示，中国目前 0 ~ 14 岁儿童

约 2.5 亿， 约 占 总 人 口 数 的 17.95［2］。 由 于 儿 科 患

者的年龄和生理特点与成人患者存在比较明显的差

异，儿科药物经济学评价与成人药物经济学评价也

呈现出了不同表现形式。国外研究显示，儿科药物经

济学评价在评价方法上更多选择成本效果分析（cost-
effectiveness analysis, CEA），而非成本效用分析（cost-
utility analysis, CUA）［3］。在研究角度方面，儿科药

物经济学评价以全社会角度进行分析的比例高于同时

期发表的成人患者药物经济学评价研究［4］。此外，目

前适用于儿科人群的健康相关的生存质量量表与成人

相比也更为有限。就中国而言，只有欧洲五维健康量

表青少年版（EuroQol five dimension youth version, EQ-
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5D-Y）和儿童健康效用 9D 量表（child health utility 

9D, CHU9D）建立起了基于中国人群偏好的健康效用

积分体系，更加适合中国儿童患者人群健康效用值测

量［5, 6］。本研究将通过综述儿科药物经济学评价方法

的特点，深入剖析儿科药物经济学评价方法面临的主

要挑战，并在此基础上对儿科药物经济学评价专用工

具和资源进行介绍，以期为中国未来的儿科药物经济

学评价研究提供技术指导和建议。

儿科药物经济学评价特点

1  儿科药物经济学评价的疾病类型局限  LADAPO

等［7］研究发现成人患者药物经济学评价的疾病类型

主要集中在心血管、神经系统、癌症等疾病领域。而

儿科药物经济学评价的疾病模式主要为感染性和寄生

虫类疾病，UNGAR 等［8］于 2007 年对全世界已发表

的儿科药物经济学进行综述时发现，儿科药物经济

学疾病评价对象多为感染 / 寄生虫病、先天性畸形和

妊娠并发症等。后来的研究学者也得出了相同研究结 

论［3］。成人患者与儿科药物经济学评价疾病类型不同

的主要原因在于各自所处的身体发育阶段不同。儿科

人群生长发育未成熟，抵抗外界传染和伤害能力弱，

患感染和寄生虫类疾病的可能性比成人高。成人身体

发育已经成熟完善，所患疾病更多为后天饮食、作息

和生活习惯不当所导致的心血管和癌症事件的发生 

同时成人患者随着年龄的增长，身体功能开始衰退，

患神经系统疾病的可能性也较高。

2  儿科群体生存质量难以准确测量  儿科人群健康

效用测量的挑战主要体现在应该由谁来回答这些量表

的问题。许多研究表明，在儿科 CUA 评价中效用更

多是基于代理测量（如通过父母或者照护者来描述和

评价儿科人群的生活质量）或者在模型中直接采用成

人的效用值［4, 9］。然而，在福利经济学中，“个人是

他本人福利的最好判断者”，也就是说，对于偏好测

量，患者目前的健康状态好与不好最好由自己来判断，

而不是由其他人代为评估，即应强调患者自报告结局

（patient-reported outcomes, PRO）。每个儿科患者都会

对自身的健康状况有自己独特的看法和评价，但他们

可能会对父母或者其他照护者隐瞒自己的真实健康情

况。有研究［10, 11］证实父母与儿科人群提供的效用评

估得分相关性较低，且一般代理人评分会高于儿科患

者直接提供的评分。但是，对于一些年龄较小的儿科

患者（一般 < 6 岁），由于心智发育还未成熟又会存

在认知能力挑战的问题。这个年龄段患者对于那些认

知负担比较重的测量工具比如标准博弈法（standard 

gamble, SG）客观层面上可能无法回答，只能使用父

母等代理报告结果，那么就不可避免地产生儿科效用

测量相关的偏倚。

3  儿科疾病的家庭溢出效应容易被忽视  儿科疾病

的家庭溢出效应（family spillover effects）可以分为

成本溢出效应（spillover costs effects）和健康溢出效

应（spillover health effects）。成本溢出效应主要包括

儿科疾病治疗发生的家庭成本和儿科疾病导致家庭成

员发生疾病或健康问题的成本。健康溢出效应主要指

儿科疾病导致家庭成员发生的健康损失。LAVELLE 

等［12］综述了 2000—2015 年间发表的 142 篇采用全

社会角度进行的儿科 CUA 文献，其中绝大多数研究

（105 项）考虑了家庭溢出成本，只有少数研究（15 项）

考虑了健康产出的家庭溢出效应，而没有一项研究对

这两个方面进行全面考虑。该研究结果也显示，通过

考虑到家庭溢出效应，能够使增量成本 - 效果比平均

降低 31%，甚至会使得原本不经济的方案逆转为绝对

优势方案。这也提示在没有考虑疾病对儿科患者和家

庭成员的全面影响的情况下，儿科疾病干预措施的真

正价值往往是被低估的。VERSTRAETE 等［13］ 通过

测量比较 3 组不同疾病严重程度的儿科患者与照护者

健康效用之间的相关性表明，儿科患者的健康状况会

明显影响他的主要监护人（如母亲）的生存质量，且

这种现象在急性疾病组的儿科患者中更为明显。另外

一个非常现实的问题是，家庭溢出效应只有采用全社

会角度才能被体现出来。因此，实际上从其他研究角

度进行的分析可能也会低估儿科疾病的真正负担和影

响。此外，家庭溢出效应的大小除与疾病类型有关，

还与患病儿童的年龄有关。一般而言，患病儿童年龄

越小，家庭溢出效应越明显。

4  儿科用药的医疗需求未被满足  在新药上市前的

临床试验中，由于考虑到患者安全、伦理等方面因素，

很少纳入儿科人群。因此，开展儿科临床试验确定药

物剂量的难度远远大于成人。目前，临床上很多药物

都没有儿科患者适应证，为了满足临床需要，儿科药

物剂量的确定往往需要根据成人与儿科人群体重差别

进行换算或者临床医生的用药经验。由于缺乏儿科人

群研究数据来支持其合理用药信息，严重阻碍了儿科

药物的可及性，同时也容易导致超说明书用药和未经

许可使用药物的现象发生。因此，目前儿科用药领域

的医疗需求明显未被满足。

5  儿科用药适宜性要求高  儿科人群的特殊性使其

对儿科用药的适宜性要求较高［14］。儿科患者年龄小、

体重差异较大，通常对药物剂量更加敏感，因此对准

确分量提出了更高的要求。同时，儿科患者对治疗过
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程中的疼痛和不适等更为敏感，更不能忍受。例如，

药物注射引起的疼痛、口服药物的刺激性口味、口服

固体制剂太大导致吞咽困难、治疗时长太长、治疗频

次太高等情况都有可能导致患者用药依从性降低，从

而影响药物治疗效果。这些特点也会对儿科药物经济

学评价的结果带来潜在影响。

儿科药物经济学评价相关工具

1  儿科药物经济学评价质量评估问卷（PQAQ）  PQAQ

是用于评估儿科药物经济学评价文献质量的量表。  

近些年来，在药物经济学领域催生了许多对已发表的

文献进行质量评估的工具。然而，这些文献质量评估

工具绝大多数没有涵盖儿科药物经济学评价中面临的

特殊问题。例如，没有与父母 / 照护者代理报告儿科

患者健康结局和卫生资源使用有关的条目，没有考虑

父母 / 照护者的时间损失，没有设定足够长的研究时

限来捕捉未来的成本和结果，同时也没有将儿科患者

生存质量测量工具的要求纳入考虑。因此，这些质量

评估工具在正式评估儿科药物经济学文献的独特性方

面就显得不足。

为了更全面和更有针对性地对儿科药物经济学文

献的质量进行评估，UNGAR 等［15］开发了 PQAQ 量表。

该量表由 57 个条目组成，包含 14 个维度 ：经济评价

（economic evaluation）、比较 方案（comparators）、目标

人群（target population）、时间范围（time horizon）、视

角（perspective）、成本和资源使用（costs and resource 

use）、产出（outcomes）、生存质量（quality of life）、分

析（analysis）、贴现（discounting）、增量分析（incremental 

analysis）、敏感性分析（sensitivity analysis）、利益冲突

（conflict of interest）和结论（conclusions）。

相较于其他量表，PQAQ 中包含了更多与儿科疾

病药物经济学评价细节问题相关的条目。比如，在成

本和资源使用维度中包含父母和正式照护者时间损失

的机会成本是否被测量，以及儿科患者因为使用了某

种干预措施之后未来薪资和生产力的变化是否被恰当

评估。在产出维度中，包含儿科患者因疾病导致学校

缺课或托儿所缺勤是否纳入最终结果测量。在生存质

量维度中，将生存质量进行评估的对象以及生存质量

评估的应答者加以区分。甚至在分析维度中会考虑最

终结果的分析单位是以什么样的形式被呈现（如以每

个小孩或者父母为单位，还是以一个家庭为单位等）。

在 57 个条目中，11 个条目是对研究的问题进行

描述，不参与计分 ；其余 46 个条目可定量评分，1

表示明确表述，0.5 表示可以从文字、图表中推断，0

表示没有，不适用表示不计分。该量表不能计算总得

分，开发小组的成员也一致认为通过给各个维度分配

权重来确定一个单一的汇总得分是有问题的，因为每

一个维度都与经济评价的某一个关键方面息息相关，

简单加权后的得分难以简单解释清楚其具体代表的意

义。因此，该小组成员认为对 14 个维度中的每一个

维度提供单独得分更为合适。比如，某个维度包含了

三个与该维度相关的问题，如果其中两个是可以计分

的，那么就可以通过计算这两个条目得分的平均值来

代表该维度下的得分 ；如果其中有一个条目恰好被评

为不适用，则只需要看剩下的这一个条目的得分即可。

PQAQ 通过清晰罗列出每个维度下各自的得分情况，

能够更加直观地反映整个研究中在哪些方面存在不足

或者缺陷。徐蔼琳等［16］和 KROMM 等［4］使用 PQAQ

量表分别对我国和国外的儿科药物经济学文献质量进

行评估，虽然两项研究纳入的文献类型、研究时间以

及研究数量等均不同，但从研究结果看出我国的儿科

药物经济学文献质量与国外相比仍存在一定差距。

此外，在该量表的适用性方面也需要注意，基

于该量表的特殊性，只可用于评估儿科人群的研究

结 果。 因 此， 如 果 一 项 研 究 同 时 评 估 了 儿 科 和 成

人，那么只有在儿科患者与成人单独分开汇报药物经

济学评价的研究方法和结果的情况下才可以使用该 

工具。

2  儿科经济数据库（PEDE）  PEDE（http://pede.ccb.

sickkids.ca/pede/trends.jsp）是 1999 年由 UNGAR 教授

团队创建［17］。与其他综合数据库相比 PEDE 的优势

主要在于以下几个方面 ：首先，PEDE 数据库的引文

信息来源广泛，除包含 Medline、Embase 等正规大型

数据库引文信息外，也会收集卫生经济学、卫生政策

等组织机构网站中未公开发表的报告和工作文件。此

外，相关的会议报告、专著和教科书也会被收录。因

此，PEDE 能够更加集中且有针对性地对儿科药物经

济学文献进行管理，极大节省了研究者在不同数据库

中收集儿科药物经济学文献的时间，对专门致力于儿

科药物经济学研究的学者而言无疑是一个非常有用的

工具。其次，PEDE 同时提供基础检索（basic search）

和效用检索（utility search）两个检索引擎。其他数

据库主要提供基础检索方式，对于儿科患者健康效用

相关文献的获取不如 PEDE 数据库高效和便利。再次，

PEDE 可以根据研究的目标人群不同对各年龄段的儿

科患者群体（围生期儿、新生儿、婴幼儿、儿童以及

青少年）进行有针对性的筛选检索。其他综合数据库

则需要采用手动输入关键词的方式对不同年龄段的儿

科群体进行检索，且检索结果也不如 PEDE 数据库准
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确、全面。最后，除了与其他数据库一样提供标准的

引文信息外，该数据库还为每条引文提供以下额外信

息，（1）目标人群 ；（2）人群分类 ；（3）疾病分类 ：

国际疾病分类（international classification of diseases, 

ICD）第九或第十修订版（ICD-9CM/ICD-10CM）；（4）

年龄分组 ；（5）试验性干预措施 ；（6）干预措施类别 ；

（7）主要健康结果 ；（8）评价方法 ：CEA、CUA、最

小成本分析（cost-minimization analysis , CMA）和成

本 - 效益分析（cost-benefit analysis, CBA）。若该研究

为 CUA，则还提供健康状态的描述、效用权重及其来

源等信息。

3  儿科药物经济学评价教材  UNGAR 教授团队除

开发 PQAQ 量表和 PEDE 数据库外，还在 2010 年由

牛津大学出版社出版了《Economic Evaluation in Child 

Health》教材［18］。该教材内容主要分为方法、应用、

使用证据做决策三个部分。其中，方法部分主要介绍

了儿科人群健康产出及成本测量方面的挑战和独特

性，如何将家庭溢出效应纳入儿科药物经济学评价范

围，以及如何测量儿科患者健康效用值等。在应用部

分通过各种案例介绍了药物经济学评价方法在常见的

儿科疾病中的应用，包括新生儿筛查、伤害预防、心

理健康服务、脑损伤、哮喘和免疫接种等。第三部分

探讨了儿科药物经济学评价证据在决策中的应用方

法，包括描述 WHO-CHOICE 方法，临床研究在儿科

患者健康决策中的作用，如何评价儿科患者的健康效

用以及介绍了新兴的儿科卫生技术评估领域等。此教

材是目前为止针对儿科人群鲜见的一本药物经济学评

价教材，对指导未来儿科研究并提供高质量的证据具

有重要意义。

讨论  在疾病特点方面，儿科群体与成人在心理和生

理功能上存在比较明显的差异。因此，儿科药物经济

学评价需要结合自身人群特点做出相应的调整，才能

使得整个评价结果更符合目标人群的真实情况。在

健康测量方面，由于现实和理论存在差距，儿科人

群健康效用测量难以满足福利经济学中患者 PRO 的

要求。因此，为了尽可能提高儿科人群健康效用测

量的准确性，研究者在效用量表的选取上需要更加

谨慎。如尽可能采用儿科专用的效用量表测量、尽

可能采用基于中国人群的效用积分体系测量等。在家

庭溢出效应方面，考虑全面与否会对研究结果产生

重要影响，从而容易低估干预措施的实际价值。因

此，在儿科疾病的健康产出测量中不仅需要测量和评

估儿科患者本人的生存质量，同时可能还需要测量照

护者和家庭成员的生存质量，且应尽可能采用全社会

角度测量，以更加全面评估干预措施给受影响群体带

来的成本节约和健康获益的提高。在未被满足的医疗

需求方面，在开展儿科药物经济学评价时，可以设定

更高的意愿支付阈值（willingness to pay, WTP）来鼓

励企业研发创新。在用药适宜性上，由于依从性的高

低会给治疗成本和治疗结局带来影响，在儿科药物经

济学评价过程中要特别关注干预措施的剂型、用法用

量等，以提高儿科用药的适宜性。此外，因干预措施

适宜性所带来的依从性提高也需要整合到药物经济学

评价模型中以更加真实反映药物治疗情况。未来，学

者也可以更多地使用和借鉴儿科药物经济学特有的

工具和资源，更加规范地开展儿科药物经济学评价 

研究。
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基于 FAERS 数据库对儿童使用头孢曲松的不良事件分析

张  烨 a，张  远 a，杨明华 a，王胜峰 a, b
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［摘要］  目的 挖掘分析真实世界中儿童使用头孢曲松的药物不良事件（ADE）信号，为儿童使用头孢曲松的安

全性评估提供参考。方法 提取美国食品和药物管理局不良事件报告系统（FAERS）中 2004 年第一季度至 2022
年第三季度以头孢曲松为首要怀疑药物的 0~17 岁儿童的 ADE 报告，利用国际医学用语词典（MedDRA）对 ADE

进行器官系统归类，采用报告比值比（ROR）法和比例报告比值比（PRR）法挖掘头孢曲松 ADE 信号。结果 收

集到 0~17 岁儿童中以头孢曲松为首要怀疑药物的 ADE 报告共 999 份，相关 ADE 信号 139 个，累及 18 个器官系

统。发生频次前 3 位 ADE 分别为急性肾损伤、胆石症和肾后性肾衰竭 ；信号强度前 3 位 ADE 分别为肾后性肾衰

竭、输尿管结石和血管内溶血。各年龄段儿童头孢曲松信号强度前 10 位 ADE 均主要累及肝胆系统、肾脏及泌尿

系统和血液及淋巴系统。2007 年 7 月头孢曲松说明书更新后，头孢曲松所致儿童结石类 ADE 在全部 ADE 中所占

构成比由 5.88% 降至 5.61%。ADE 报告中联合用药排名前 10 位的药物以其他类型的抗生素和非甾体抗炎药为主。

结论 头孢曲松在儿童中应用时，应警惕其对肝胆和肾脏系统可能造成的不良事件，同时注意与其他药物联合使

用带来的不良事件风险。
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