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　 　 【摘要】 目的　 本研究对诺西那生进行临床综合评价， 旨在为不同药品决策场景提供理论依据。 方法　 基于多准则

决策分析的方法， 建立诺西那生临床综合评价指标体系 （包括核心准则模型和情境化准则模型）， 该体系涵盖安全性、
有效性、 经济性、 社会属性等多个评价维度。 通过系统检索和评价汇总， 整合诺西那生对应各评价准则的证据， 不同利

益相关者为核心准则赋予相应权重并进行客观评分， 经过标准化加权处理后形成诺西那生的综合价值估计， 结合情境化

准则模型探讨诺西那生治疗脊髓性肌萎缩症的临床价值。 结果　 在核心准则模型中， 标准化权重占比较高的准则为药物

带来的治疗获益 （０􀆰 ０８±０􀆰 ０２）、 疾病严重程度 （０􀆰 ０８±０􀆰 ０１）、 药物使用相关的证据质量 （０􀆰 ０８±０􀆰 ０１）、 药物有效性

（０􀆰 ０８±０􀆰 ０１）、 药物安全性 （０􀆰 ０８±０􀆰 ０２）。 诺西那生评分较高的评价准则分别为疾病严重程度 （４􀆰 ８±０􀆰 ４）、 药物创新性

（４􀆰 ７±０􀆰 ６）、 专家共识 ／ 临床指南 （４􀆰 ５±０􀆰 ６）、 药物有效性 （４􀆰 ０±１􀆰 ０） 和药物使用相关的证据质量 （４􀆰 ０±０􀆰 ８）。 加权

后得出诺西那生的综合价值得分为 ０􀆰 ４１。 在情境化模型中， 诺西那生的综合价值得分为 ０􀆰 ２６， 表明可能被高估。 结论

多准则决策分析的方法肯定了诺西那生治疗脊髓性肌萎缩症的积极作用， 为临床药品决策提供了理论依据。
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　 　 由于单病种罕见病患病人数极少， 药品研发难度

较大， 难以开展大规模临床试验， 导致临床研究的数

据和信息不足， 应用传统卫生技术评估方法难以对罕

见病药品进行临床综合评价。 近年来， 多准则决策分

析 （ｍｕｌｔｉ⁃ｃｒｉｔｅｒｉａ ｄｅｃｉｓｉｏｎ ａｎａｌｙｓｉｓ， ＭＣＤＡ） 方法因纳

入了社会、 伦理、 法律等多方面因素， 可从多视角、
多维度对罕见病药品进行临床综合评价， 已逐渐受到

研究者和决策者的关注和肯定［１⁃７］ 。
脊髓性肌萎缩症 （ｓｐｉｎａｌ ｍｕｓｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙ， ＳＭＡ）

是一种罕见的由于基因缺失或突变而引起的遗传性神

经肌肉疾病， 是导致婴儿死亡最常见的遗传病因， 已

被列入我国第一批罕见病药品目录［８⁃９］。 首个治疗

ＳＭＡ 的反义寡核苷酸药物诺西那生已在我国快速获批

上市， 但基于中国社会背景下的临床综合评价仍有待

完善。 本研究采用 ＭＣＤＡ 的方法对诺西那生钠进行临

床综合评价， 以期为罕见病药品决策提供理论依据。

１　 方法

１􀆰 １　 指标体系的构建

基于 《多准则决策分析应用于罕见病药品临床

综合评价的专家共识 （２０２２） 》 ［１０］ 中的评价准则模

型， 确定评价准则的定义， 初步形成评价指标池， 包

括核心准则模型和情境化准则模型。 邀请来自卫生行

政部门、 医疗机构行政部门、 科研机构的专家， 采用

德尔菲法对指标池中的评价准则进行讨论、 修订和完

善， 形成最终评价体系。
１􀆰 ２　 证据收集与处理

基于系统评价的方法， 对诺西那生治疗 ＳＭＡ 的

临床疗效、 不良反应、 患者依从性、 经济学价值、 伦

理等相关文献进行系统检索， 检索数据库包括

Ｐｕｂｍｅｄ、 中国知网和万方数据平台， 检索时间为建

库至 ２０２３ 年 ４ 月 ３０ 日。 文献纳入标准： （１） ＳＭＡ 患

者； （２） 干预组为诺西那生， 对照组为空白或安慰

剂； （３） 结局指标： 有效性指标包括运动功能改善、
生活质量改善， 安全性指标包括短期和长期不良反

应、 严重不良反应、 耐受性； （４） 研究类型： 系统

评价和 Ｍｅｔａ 分析、 随机对照试验、 队列研究、 经济

学研究； （５） 语种限制为中英文。 文献评价标准：
最终纳入的文献应用 Ｃｏｃｈｒａｎｅ Ｒｉｓｋ ｏｆ Ｂｉａｓ Ｔｏｏｌ 评价

随机对照试验的方法学质量， 应用 Ｎｅｗ Ｃａｓｔｌｅ⁃Ｏｔｔａｗａ
量表评价队列研究的方法学质量， 应用 Ｑｕａｌｉｔｙ ｏｆ
Ｈｅａｌｔｈ Ｅｃｏｎｏｍｉｃ Ｓｔｕｄｉｅｓ 量表评价经济学研究的报告质

量； 如遇意见不一致时通过讨论或与第 ３ 名研究者协

商解决。 由两名研究者对初步检索获得的文献背对背

进行筛选和评价， 有分歧的文献与第 ３ 名研究者进行

讨论协商。 确定纳入的文献后， 两名研究者独立提取

文献研究结果， 并进行质量评价， 定性分析后最终形

成各评价准则的证据矩阵。
１􀆰 ３　 利益相关者的确定和参与

采用德尔菲调研法， 明确利益相关者的构成为相

关专业领域内的 ２ 名政策管理专家、 ３ 名方法学专

家、 ２ 名经济学专家、 ５ 名临床医生、 ５ 名临床药师、
６ 名患者， 共计 ２３ 人。 在研究过程中， 研究者对不

同身份的利益相关者分别进行研究背景、 目的和方法

学的宣教， 确保其充分理解和认识本研究， 并确保其

在权重赋值和评分环节实质性参与， 从而保证数据的

完整性。
１􀆰 ４　 评价准则权重赋值及评分

评价准则权重赋值和评分过程采用线下会议的形
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式， 研究者首先对研究的背景、 意义、 目的、 流程、
方法、 应用场景等进行阐述， 然后对评价准则的定义

和权重、 评分指标进行解释并答疑， 随后每名利益相

关者根据现有的文献研究证据和个人经验， 赋予评价

准则相应权重并进行评分。
１􀆰 ４􀆰 １　 核心准则权重赋值

采用直接权重法 （独立于干预措施）， 每名利

益相关者根据核心准则的重要性程度 （由低至高）
对核心准则各项二级指标赋予权重值 １ ～ ５ 分， 最后

采用公式 （１） 统一进行标准化。 公式 （１）： Ｗｘ ＝

Ｗｉ ／ ∑ ｎ

ｎ ＝ １
Ｗｉ( ) ， Ｗｘ 表示评价准则标准化后的权

重， Ｗｉ 表示各评价准则的权重值。
１􀆰 ４􀆰 ２　 核心准则评分

每名利益相关者对诺西那生在各核心准则方面的

表现进行评分， 核心准则模型中定量准则范围为－５～
５ 分， 定性准则范围为 ０～５ 分， 表示与对照组相比的

优劣差距， 最后采用公式 （２） 统一进行标准化。 公

式 （２）： Ｓｘ ＝ Ｓｉ ／ ５， Ｓｘ 表示评价准则标准化后的评

分， Ｓｉ 表示各评价准则的评分值。
１􀆰 ４􀆰 ３　 综合价值估计

对核心准则模型的权重和评分标准化后， 采用公式

（３） 计算综合价值得分。 公式 （３）： Ｖ ＝ ∑ ｎ

ｎ ＝ １
Ｖｘ ＝

∑ ｎ

ｎ ＝ １
（Ｗｘ × Ｓｘ）， Ｖ表示综合价值， Ｓｘ表示药品在各

准则的标准化评分， Ｗｘ 表示准则 Ｓｘ 标准化权重。 Ｖ
为正值， 表明药品在该疾病治疗领域存在积极价值；
负值则表明药品在该疾病治疗领域存在负面价值。
１􀆰 ４􀆰 ４　 情境化准则评价

对于情境化准则， 低估、 无影响、 高估分别赋值－
１、 ０、 １ 分。 －１ 分表示在该情境下会低估药品综合价

值， ０ 分表示无影响， １ 分表示在该情境下会高估药品

综合价值。 采用公式 （４） 计算总体影响。 公式 （４）：

Ｙ ＝ ∑ ｎ

ｎ ＝ １
ｉ( ) ／ （６∗Ｎ）∗１ ＋ ∑ ｎ

ｎ ＝ １
ｍ( ) ／ （６∗Ｎ）∗

（ － １）］。 ｎ 表示情境化模型条目， ｉ 表示该项下认为

可高估药品综合价值的利益相关者数量， Ｎ 表示总体

利益相关者数量， ｍ 表示该项下认为可低估药品综合

价值的利益相关者数量， Ｙ 表示情境化模型对于药品

综合价值评价带来的总体影响， Ｙ＜０ 表示药品综合价

值被低估， Ｙ＝ ０ 表示无影响， Ｙ＞０ 表示被高估。

２　 结果

２􀆰 １　 评价准则的指标体系

经过文献查阅及德尔菲法， 最终形成的核心准则

模型包括 ６ 个一级准则和 １５ 个二级准则， 其定义、
描述和评分方法见表 １。

情境化准则模型包括 ２ 个一级准则和 ６ 个二级准

则， 其定义、 描述和评分方法见表 ２。

表 １　 核心准则模型定义、 描述及评分

Ｔａｂ． １　 Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ， ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ， ａｎｄ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｒｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｍｏｄｅｌ

一级准则 二级准则 描述 评分

药物干预的必要性 疾病严重程度 疾病对于生存期的影响； 疾病的致死率、 致残率； 疾

病对于患者生活质量的影响； 疾病对于照护者生活质

量的影响； 疾病病程

０～５ 分， ０ 分为不严重， ５ 分为非常严重

患病人群 患病率、 发病率 ５ 分： ≥５００ ／ １０ ０００
４ 分： ＜５００ ／ １０ ０００
３ 分： ＜１００ ／ １０ ０００
２ 分： ＜１０ ／ １０ ０００
１ 分： ＜５ ／ １０ ０００ （罕见病）
０ 分： ＜２ ／ １００ ０００ （超罕见病）

未满足的需求 有效性、 安全性、 患者报告结局、 患者方面未满足的

需求

０～５ 分， ０ 分为目前已有的治疗方案已满

足需求， ５ 分为存在严重未满足的需求

药物干预结果 药物有效性 健康获益大小； 实现预期健康获益的目标人群的比例；
健康获益的起始时间和持续时间； 特定治疗领域有效

性评价的其他标准

－５～５ 分， －５ 分为显著劣于对照组， ０ 分

为无差别， ５ 分为显著优于对照组

药物安全性 安全性， 包括短期和长期安全性； 不良反应， 包括严

重不良反应、 耐受性

同上

患者报告结局 健康相关生活质量的改善； 对自主活动能力的影响；
对个人尊严的影响； 给药的便利性

同上
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（续表） 表 １　 核心准则模型定义、 描述及评分

一级准则 二级准则 描述 评分

药物干预获益 药物所带来的预防

获益

从公共卫生角度： 根除、 预防、 减少疾病传播、 减少

危险因素的流行

０～５ 分， ０ 分为不能降低疾病发生风险，
５ 分为显著降低 ／消除疾病发生风险

药物所带来的治疗

获益

缓解症状、 延长生命、 治愈 ０～５ 分， ０ 分为对现有疾病状况无改善，
５ 分为治愈 ／延长生命

药物干预的经济学价值 药物治疗成本 药物净成本、 采购成本、 实施 ／维护成本 －５～５ 分， －５ 分为明显增加费用， ０ 分为

无差别， ５ 分为明显节省费用

其他医疗成本 对初级保健支出、 住院支出、 长期保健支出的影响 同上

非医疗成本 对生产力的影响、 对患者的经济影响、 对照护者的经

济影响、 更广泛的社会成本

同上

预算影响分析 ／医保

基金的可负担性

结合该药物进入医保目录后， 对医保费用的影响 同上

药物使用相关证据 证据质量 证据的效度 （研究设计、 研究间的一致性）； 证据与

决策主体的相关性 （人群、 疾病分期、 结局）； 报告

的完整性 （包括不确定性分析， 研究结果间的异质性、
研究数量的限制等）； 证据类型

０～５ 分， ０ 分为低， ５ 分为高

专家共识 ／临床指南 当前最新版本 ０ ～ ５ 分， ０ 分为无推荐意见 ／不推荐，
５ 分为一线药物 ／强推荐

其他 药物创新性 药物从源头研发的创新性 ０～５ 分， ０ 分无创新性， ５ 分为创新性强

表 ２　 情境化准则模型定义、 描述及评分

Ｔａｂ． ２　 Ｄｅｆｉｎｉｔｉｏｎ， ｄｅｓｃｒｉｐｔｉｏｎ， ａｎｄ ｓｃｏｒｅｓ ｏｆ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｘｔｕａｌｉｚｅｄ ｃｒｉｔｅｒｉｏｎ ｍｏｄｅｌ

一级准则 二级准则 描述 评分

规范化准则 符合医疗卫生系统的使命

与目标

与医疗计划 ／医疗系统目标一致 －１ 分表示低估， ０ 分表示无影响，
１ 分表示高估

优先重点人群和可及性 医疗系统的优先重点人群 同上

共同目标和特定利益 来自利益相关者的压力、 阻碍和利益冲突 同上

环境影响 药品生产和使用等对环境的影响 同上

可行性准则 医疗卫生系统的能力和药

物的合理应用

卫生保健系统实施干预措施并确保其恰当使用的能力取决于

其基础设施、 组织机构、 临床技能、 法律法规、 监管和不合

理用药的风险

同上

政治、 历史和文化背景 政治优先政策、 是否符合历史和未来的决策、 文化可接受程

度等

同上

２􀆰 ２　 文献筛选

初步检索去重后得到 ６３４ 篇文献， 经背对背文献

筛选后纳入 ４４ 篇， 进一步提取文献研究结果。 经文

献评价后去除 ２０ 篇低质量研究， 最终纳入 ２４ 篇文献

并进行定性分析， 形成各评价准则的证据矩阵。
２􀆰 ３　 核心准则权重分布

２３ 名利益相关者的数据回收率为 １００％。 结果

显示， 在罕见病药品核心准则模型中， 权重较高的

评价准则为： 药物带来的治疗获益 （ ４􀆰 ８ ± ０􀆰 ５， 标

准化后 ０􀆰 ０８±０􀆰 ０２）、 疾病严重程度 （４􀆰 ７±０􀆰 ８， 标

准化后 ０􀆰 ０８ ± ０􀆰 ０１）、 药物使用相关的证据质量

（４􀆰 ７± ０􀆰 ６， 标准化后 ０􀆰 ０８ ± ０􀆰 ０１）、 药物有效性

（４􀆰 ６± ０􀆰 ７， 标准化后 ０􀆰 ０８ ± ０􀆰 ０１）、 药物安全性

（４􀆰 ６±０􀆰 ６， 标准化后 ０􀆰 ０８±０􀆰 ０２）。 权重较高的评

价准则其标准偏差 （ ｓｔａｎｄａｒｄ ｄｅｖｉａｔｉｏｎ， ＳＤ） 也较

小， 结果见图 １ 和图 ２。
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图 １　 核心准则权重分布 （标准化前）
Ｆｉｇ． １　 Ｃｏｒｅ ｃｒｉｔｅｒｉｏｎ ｗｅｉｇｈｔ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ （ｂｅｆｏｒｅ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ）

图 ２　 核心准则权重分布 （标准化后）
Ｆｉｇ． ２　 Ｃｏｒｅ ｃｒｉｔｅｒｉｏｎ ｗｅｉｇｈｔ ｄｉｓｔｒｉｂｕｔｉｏｎ （ａｆｔｅｒ ｓｔａｎｄａｒｄｉｚａｔｉｏｎ）

　 　 不同身份的利益相关者对于权重排序有所不同

（表 ３）。 总体来说， 疾病严重程度、 药物带来的治

疗获益、 药物有效性、 药物安全性是较为重要的因

素。 处于不同决策角度的利益相关者的权重偏向有

所差异， 如政策专家从公共卫生视角更关注药品在

降低或消除疾病发生风险方面的价值， 临床医生和

方法学专家 （包括经济学专家） 更关注药物的治疗

成本。
２􀆰 ４　 核心准则评价结果

在诺西那生的核心准则模型评价中， 评分较高的

评价准则为疾病严重程度 （４􀆰 ８±０􀆰 ４）、 药物创新性

（４􀆰 ７±０􀆰 ６）、 专家共识 ／ 临床指南 （４􀆰 ５±０􀆰 ６）、 药物

有效性 （ ４􀆰 ０ ± １􀆰 ０） 和药物使用相关的证据质量

（４􀆰 ０±０􀆰 ８）， 结果见图 ３。

表 ３　 不同利益相关者对于核心准则的权重赋值比较

Ｔａｂ． ３　 Ｃｏｍｐａｒｉｓｏｎ ｏｆ ｗｅｉｇｈｔ ａｓｓｉｇｎｍｅｎｔｓ ｏｆ ｃｏｒｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ
ｂｙ ｄｉｆｆｅｒｅｎｔ ｓｔａｋｅｈｏｌｄｅｒｓ

利益相关者 权重占比排序居前四位的评价准则

政策专家 疾病严重程度、 预防获益、 药物有效性、 证据质量

临床医生 治疗获益、 药物有效性、 药物治疗成本、 疾病严重程度

药学专家 证据质量、 药物有效性、 药物安全性、 治疗获益

方法学专家 药物有效性、 治疗获益、 药物治疗成本、 疾病严重程度

患者 ／家属 疾病严重程度、 药物安全性、 治疗获益、 证据质量

图 ３　 诺西那生在核心准则模型中的评价结果

Ｆｉｇ． ３　 Ｓｃｏｒｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｎｕｓｉｎｅｒｓｅｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｒｅ ｃｒｉｔｅｒｉａ ｍｏｄｅｌ

图 ４　 诺西那生综合价值评价结果

Ｆｉｇ． ４　 Ｃｏｍｐｒｅｈｅｎｓｉｖｅ ｖａｌｕｅ ｅｓｔｉｍａｔｉｏｎ ｒｅｓｕｌｔｓ ｏｆ ｎｕｓｉｎｅｒｓｅｎ

２􀆰 ５　 综合价值估计

通过加权处理得到诺西那生治疗 ＳＭＡ 的综合价

值估计为 ０􀆰 ４１； 疾病严重程度在综合价值中占比最

高 （０􀆰 ０７±０􀆰 ０１）， 其次是药物有效性 （０􀆰 ０６±０􀆰 ０２）、
药物所带来的治疗获益 （０􀆰 ０６±０􀆰 ０３）、 药物使用相

关的证据质量 （０􀆰 ０６ ± ０􀆰 ０１）、 专家共识 ／ 临床指南

（０􀆰 ０６±０􀆰 ０１）。 结果见图 ４。
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２􀆰 ６　 情境化准则评价结果

情境化模型的 ６ 个条目中， 认为高估诺西那生

综合价值的比例高于低估比例， 各利益相关者的评

价结果见表 ４。 根据公式 （４） 计算诺西那生综合价

值得分为 ０􀆰 ２６， 表明诺西那生综合价值可能被高估

（图 ５）。

表 ４　 诺西那生在情境化准则模型中的评价结果

Ｔａｂ． ４　 Ｓｃｏｒｉｎｇ ｒｅｓｕｌｔｓｔ ｏｆ ｎｕｓｉｎｅｒｓｅｎ ｉｎ ｔｈｅ ｃｏｎｔｅｘｔｕａｌｉｚｅｄ
ｃｒｉｔｅｒｉｏｎ ｍｏｄｅｌ

情境化准则条目
评价结果 ［ｎ （％） ］

低估 无影响 高估

政治、 历史和文化背景 ２ （９） １３ （５７） ８ （３５）

医疗卫生系统的能力和药物的合理应用 ２ （９） １４ （６１） ７ （３０）

药品的生产和使用等对环境的影响 １ （４） １９ （８３） ３ （１３）

共同目标和特定利益 ３ （１３） １３ （５７） ７ （３０）

优先重点人群和可及性 １ （４） １１ （４８） １１ （４８）

符合医疗卫生系统的使命与目标 ０ （０） １４ （６１） ９ （３９）

图 ５　 情境化准则对评价结果的影响

Ｆｉｇ． ５　 Ｉｍｐａｃｔ ｏｆ ｔｈｅ Ｃｏｎｔｅｘｔｕａｌ ｃｒｉｔｅｒｉｏｎ ｍｏｄｅｌ ｏｎ ｔｈｅ ｒｅｓｕｌｔｓ

３　 讨论

本研究从不同的研究视角和标准， 对诺西那生治

疗 ＳＭＡ 的整体价值进行了评价， 结果显示， 诺西那

生在治疗 ＳＭＡ 的整体价值估计为 ０􀆰 ４１， 其中， 疾病

严重程度在整体价值中占比最高 （０􀆰 ０７±０􀆰 ０１）， 其

次是药物有效性 （０􀆰 ０６±０􀆰 ０２）、 药物所带来的治疗

获益 （ ０􀆰 ０６ ± ０􀆰 ０３ ）、 药 物 使 用 相 关 的 证 据 质 量

（０􀆰 ０６±０􀆰 ０１）、 专家共识 ／ 临床指南 （０􀆰 ０６±０􀆰 ０１）。
对于罕见病药物的综合评价， 除药物的有效性、

安全性、 经济性、 依从性外， 还应当将社会公平与正

义、 伦理、 药物的社会价值等纳入考量范筹。 本研究

的核心准则中， “疾病的严重程度” “患病人群” “未

满足的需求” 考量了疾病给患者及家庭所带来的心

理负担、 经济负担和社会负担， 并从社会公平正义的

角度倡导应平等地关注少数人的健康； “预算影响分

析” 考量了社会保障的公平性； “药物创新性” 则体

现在诺西那生作为小分子寡核苷酸药物， 是 ＳＭＡ 疾

病治疗领域划时代里程碑式的事件， 具有不可估量的

社会价值。 此外， 不同身份的利益相关者应用权重

和评分方法， 考量了诺西那生在这些准则方面的价

值。 从权重结果来看， 疾病的严重程度占比最高，
可反映出疾病治疗的必要性和紧迫性； 从评分结果

来看， 疾病的严重程度、 药物创新性得分最高， 反

映出诺西那生在 ＳＭＡ 治疗方面的突出贡献。 情境化

准则方面， 基于国家近年来为提高罕见病诊治能

力、 保障罕见病药品可及性所作出的一系列努力，
大多数利益相关者认为诺西那生符合 “医疗卫生系

统的使命与目标、 优先重点人群和可及性、 政治历

史和文化背景” 等方面的国家政策以及广大社会群

体对于健康和公平核心价值观的要求。 在药品整体

价值估计中， 疾病严重程度占比最高， 表明疾病对

于患者及家庭产生的负担极其严重， 体现出疾病治

疗的必要性和紧迫性。 ＳＭＡ 患者根据发病年龄及所

获得的最大运动功能不同， 可表现为不同的严重程

度， 临床表现呈现进行性、 对称性的以肢体近端为

主的广泛性肌无力和肌萎缩， 甚至累及呼吸肌， 导

致患者发生进行性呼吸衰竭而死亡， 发病越早， 预

后越差［１１⁃１５］ 。 多项研究调查了 ＳＭＡ 患者及其照护

者的生活质量， 随着疾病进展， 患者机体功能逐渐

丧失， 给患者及家庭在沟通交流、 日常活动、 家庭

关系、 情感获取等方面均造成了极大影响［１６⁃１９］ 。
不同利益相关者对于各评价准则权重赋值分布不

同， 代表了各方决策视角的不同， 这也体现了 ＭＣＤＡ
在药品决策领域的优势［２０⁃２２］ 。 近年来， 国内外学者

不断探索 ＭＣＤＡ 应用于罕见病药品的价值评估， 研

究结果有利于药品准入、 药品的定价及报销、 疾病治

疗方案的选择及决策［３，２１，２３⁃２６］ 。 不同社会背景下， 不

同身份的利益相关者对于准则的确定、 权重的分配以

及评分结果各异， 因此也决定了药品在不同国家的决

策存在显著差异［２５］ 。
本研究中， 评分的负值主要集中于经济学价值方

面， 体现出诺西那生治疗 ＳＭＡ 的经济学指标阈值远

远超出了常规药品［２７⁃２８］ 。 ２０２１ 年 １２ 月， 诺西那生进

入我国国家医保目录乙类药品， 每瓶价格约为 ３􀆰 ３ 万

元， 较前降低了 ９５％。 近年来国家通过医保谈判等

各项举措， 不断降低罕见病的治疗负担， 提高药品的
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可及性， 目前已有 ７８ 种罕见病药品纳入国家医保，
极大降低了患者的自付费用。 除此之外， 在不同地区

设立的罕见病专项等医疗救助保障体系， 在国家医保

报销的基础上增加补助， 进一步了降低患者的自付负

担。 相信随着国家政策支持力度的进一步加大， 诺西

那生的经济学价值指标也将随之改善。
诺西那生作为罕见病药物， 既符合国家医疗卫生

系统的使命与目标， 又是现阶段国家优先重点关注的

患者人群用药。 但来自利益相关者的压力、 阻碍和利

益冲突在一定程度上影响着医疗决策。 本研究的情境

化准则模型表明， 目前的社会背景下， 可能会高估诺

西那生的综合价值。 但诺西那生上市时间仍较短， 其

有效性、 安全性、 经济性和社会属性尚待更多新的证

据加以验证。
本研究尚存在如下局限性： （１） 由于 ＳＭＡ 疾病

分型较多， 疾病严重程度差异较大， 这为诺西那生的

临床综合评价带来了严峻挑战， 研究中未按照疾病分

型分别进行评价， 这可能会导致在 “疾病严重程度”
等评价准则方面引起偏差。 （２） 缺乏与阳性对照药

物 “头对头” 比较的研究证据， 因此本研究未纳入

相关研究。 （３） 一些评价维度由于缺乏客观的研究

证据， 因此评分结果可能受到不同利益相关者个人经

验和主观认识的影响。 （４） 在 ＭＣＤＡ 过程中， 证据

的纳入、 利益相关者的人员组成、 对方法学和疾病 ／
药物的理解和判断， 均可能导致不确定性， 文章未作

敏感性分析， 无法评估这些不同环节的不确定性对最

终评价结果的影响。
综上， 本研究肯定了诺西那生治疗 ＳＭＡ 的积极

作用， 为不同药品决策场景提供了理论依据。 未来仍

需开展高质量的临床研究以探索诺西那生治疗 ＳＭＡ
的作用， 并探索更多罕见病药品的临床综合评价方

法， 为罕见病的药品决策提供有价值的理论支撑。
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ｌｉｔｅｒａｔｕｒｅ ｒｅｖｉｅｗ ｔｏ ａｓｓｅｓｓ ｅｃｏｎｏｍｉｃ ｅｖａｌｕａｔｉｏｎｓ ｉｎ ｓｐｉｎａｌ
ｍｕｓｃｕｌａｒ ａｔｒｏｐｈｙ （ＳＭＡ） ［Ｊ］． Ｐｈａｒｍａｃｏｅｃｏｎｏｍｉｃｓ， ２０２２，
４０ （Ｓｕｐｐｌ １）： ６９⁃８９．

（收稿： ２０２４⁃０２⁃０６ 录用： ２０２４⁃０３⁃０５ 在线： ２０２４⁃０６⁃２８）
（本文编辑： 李　 娜）


