
中国医院用药评价与分析　 2024 年第 24 卷第 1 期　 Evaluation
 

and
 

analysis
 

of
 

drug-use
 

in
 

hospitals
 

of
 

China
 

2024
 

Vol. 24
 

No. 1
 

· 75　　　 ·

·用药评价·

依折麦布与海博麦布的药品遴选实践Δ

高　 媛1∗,王晓倩1,张之晗2,李从欣1#(1. 河北医科大学第三医院药剂科,石家庄　 050051;
 

2. 河北医科大学第

四医院临床营养科,石家庄　 050011)

中图分类号　 R972+ . 6 文献标志码　 A 文章编号　 1672-2124(2024)01-0075-06
DOI　 10. 14009 / j. issn. 1672-2124. 2024. 01. 017

摘　 要　 目的:对依折麦布和海博麦布进行评价,为医疗机构遴选胆固醇吸收抑制剂提供依据。 方法:依据《中国医疗机构药品

评价遴选快速指南》,采用量化评分的评估体系,参考药品说明书、诊疗规范、临床指南、专家共识等,对万方数据库、中国知网、维
普数据库、Embase 和 PubMed 等数据库进行检索。 从药学特性、有效性、安全性、经济性、国家医保、基本药物、贮藏条件、药品有效

期、全球使用和生产企业状况等 10 个方面对依折麦布和海博麦布进行评分,并根据评分对推荐级别进行划分。 结果:依折麦布、
海博麦布的评分分别为 72. 4、67. 6 分。 两药均为胆固醇吸收抑制剂,在治疗高胆固醇血症方面有独特的优势,依折麦布作为经典

药物受到诸多指南的一级推荐;海博麦布作为新药,在长期用药的安全性及经济性方面略优。 结论:依折麦布和海博麦布在不同

属性中各有优势,本次药品遴选可为医疗机构提供循证依据。
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ABSTRACT　 OBJECTIVE:
 

To
 

evaluate
 

eezetimibe
 

and
 

hybutimibe,
 

so
 

as
 

to
 

provide
 

evidence
 

for
 

medical
 

institutions
 

to
 

select
 

cholesterol
 

absorption
 

inhibitors.
 

METHODS:
 

According
 

to
 

the
 

Quick
 

Guideline
 

for
 

Drug
 

Evaluation
 

and
 

Selection
 

in
 

Chinese
 

Medical
 

Institutions,
 

quantitative
 

scoring
 

evaluation
 

system
 

was
 

adopted,
 

Wanfang
 

Data,
 

CNKI,
 

VIP,
 

Embase
 

and
 

PubMed
 

databases
 

were
 

searched
 

with
 

reference
 

to
 

drug
 

instructions,
 

diagnosis
 

and
 

treatment
 

specifications,
 

clinical
 

guidelines
 

and
 

expert
 

consensus.
 

Ezetimibe
 

and
 

haberimibe
 

were
 

scored
 

in
 

10
 

aspects,
 

including
 

pharmacological
 

properties,
 

efficacy,
 

safety,
 

economy,
 

national
 

health
 

insurance,
 

essential
 

medicines,
 

storage
 

conditions,
 

expiration
 

date
 

of
 

the
 

drug,
 

global
 

use,
 

and
 

status
 

of
 

the
 

manufacture,
 

and
 

the
 

level
 

of
 

recommendation
 

was
 

classified
 

according
 

to
 

the
 

scores.
 

RESULTS:
 

Final
 

scores
 

of
 

eezetimibe
 

and
 

hybutimibe
 

were
 

72. 4
 

and
 

67. 6
 

points,
 

respectively.
 

Both
 

drugs
 

were
 

cholesterol
 

absorption
 

inhibitors
 

and
 

had
 

unique
 

advantages
 

in
 

the
 

treatment
 

of
 

hypercholesterolemia.
 

Ezetimibe,
 

as
 

a
 

classical
 

drug,
 

was
 

recommended
 

by
 

many
 

guidelines
 

as
 

a
 

first-
tier

 

drug.
 

Habermeibe,
 

as
 

a
 

new
 

drug,
 

was
 

slightly
 

better
 

in
 

terms
 

of
 

safety
 

and
 

economy
 

of
 

long-term
 

use.
 

CONCLUSIONS:
 

Ezetimibe
 

and
 

haberimibe
 

have
 

their
 

own
 

advantages
 

in
 

different
 

attributes,
 

and
 

this
 

drug
 

selection
 

may
 

provide
 

an
 

evidence-based
 

basis
 

for
 

healthcare
 

organizations.
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　 　 动脉粥样硬化性心血管疾病( atherosclerotic
 

cardiovascular
 

disease,ASCVD)患者,特别是有额外风险调节因素的增强风

险者、 不 伴 ASCVD 的 家 族 性 高 胆 固 醇 血 症 ( familial
 

hypercholesterolemia,FH ) 患者和高 低 密 度 脂 蛋 白 胆 固 醇

(LDL-C)水平的患者,即使经过强化他汀类药物单药治疗,也
只有少部分患者的 LDL-C 达到目标水平[1-2] 。 2021 年欧洲动

脉粥样硬化学会( EAS)实践指南推荐,对于高危和极高危患

者,应尽早使用他汀类药物-胆固醇吸收抑制剂联合治疗[3] 。
目前,临床上应用的胆固醇吸收抑制剂主要有依折麦布、海博

麦布。 作为首个胆固醇吸收抑制剂,依折麦布于 2002 年在美

国被批准上市。 海博麦布作为我国首个自主研发的胆固醇吸

收抑制剂于 2021 年上市,海博麦布的问世打破了进口依折麦

布垄断的局面。 目前国内已有多个药品遴选工具,根据不同
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工具的适用范围、院内药品目录结构、考虑药品的多维度特性

等[4] ,结合河北省及院内目前的药品评估相关要求,为遴选安

全、有效、经济、更为优质的胆固醇吸收抑制剂提供更客观直

接的依据,本研究以《中国医疗机构药品评价与遴选快速指

南》 [5] 为指导,对依折麦布和海博麦布进行评估。
1　 资料与方法
1. 1　 药品评价与遴选评分细则

根据《中国医疗机构药品评价与遴选快速指南》,对依折

麦布和海博麦布进行量化评价。 考核内容包括 10 项,总计

100 分。 具体指标及分值:药学特征(20 分);有效性(20 分);
安全性 ( 20 分); 经济性 ( 20 分); 医保 ( 5 分); 基本药物

(3 分);贮藏条件( 3 分);药品有效期( 3 分);全球使用( 3
分);生产企业状况(3 分)。 其中,前 4 项共计 80 分,是药物的

核心属性,是药物评价的主要部分;其余 6 项共计 20 分,反映

了药物稳定性、可获得性和国家支持情况。 在 10 项评估内容

及权重分布不变的基础上,对部分打分规则进行了细化,包括

药剂学和使用方法、特殊人群、生产企业状况。 药品评估指标

及权重新增细则见表 1[6] 。
表 1　 药品评估指标及权重新增细则

一级指标 二级指标
新增评分细则

细则 具体细则及分值
一、

 

药学特性(20 分) 4. 药剂学和使用方法
(6 分)(可多选)

主要成分和辅料明确
给药剂量便于掌握

主要成分和辅料均明确(1. 0 分),主要成分或辅料不明确(0. 8 分),主要成分和辅料均不明确(0. 5 分)
疗程中用药剂量无需更改,无需根据体重、体表面积等变换用量(1. 0 分);疗程中需改变剂量,如需首剂

加倍、根据检查结果改变剂量等(0. 8 分),需按体重或体表面积计算用药剂量(0. 5 分)
给药频次适宜 不超过 1 日 1 次(1. 0 分),1 日 2 次(0. 8 分),1 日 3 次及以上(0. 5 分)

三、安全性(20 分) 2. 特殊人群(7 分)
(可多选)

妊娠期妇女可用
哺乳期妇女可用

可用(1 分),慎用(0. 5 分),不可用(0 分)
可用(1 分),慎用(0. 5 分),不可用(0 分)

肝功能异常可用 可用(1 分),重度异常慎用(0. 8 分),中轻度异常慎用(0. 5 分),不可用(0 分)
肾功能异常可用 可用(1 分),重度异常慎用(0. 8 分),中轻度异常慎用(0. 5 分),不可用(0 分)

五、其他属性(20 分) 6. 生产企业状况
(3 分)

世界销量前 50 名的制药企业 1~ 5 名(3. 0 分),6~ 10 名(2. 9 分),11~ 15 名(2. 8 分),16~ 20 名(2. 7 分),21~ 25 名(2. 6 分),26~
30 名(2. 5 分),31~ 35 名(2. 4 分),36~ 40 名(2. 3 分),41~ 45 名(2. 2 分),46~ 50 名(2. 1 分)

国家工业和信息化部医药
工业百强榜的制药企业

1~ 10 名(2. 0 分),11~ 20 名(1. 9 分),21~ 30 名(1. 8 分),31~ 40 名(1. 7 分),41~ 50 名(1. 6 分),51~
60 名(1. 5 分),61~ 70 名(1. 4 分),71~ 80 名(1. 3 分),81~ 90 名(1. 2 分),91~ 100 名(1. 1 分)

其他企业 其他企业(1 分)

1. 2　 药品评估资料与药品信息的获取

通过查阅依折麦布和海博麦布相关诊疗规范、临床指南、
专家共识等,分析遴选药品的药学特性、有效性。 通过阅读药

品说明书及检索万方数据库、中国知网、维普数据库、Embase、
PubMed 等数据库,获取依折麦布和海博麦布的安全性、贮藏条

件、药品效期等基本属性。 根据药品外包装是否有一致性评价

字样,通过查验中国上市药品目录集和国家药品监督管理局药

品审评中心公告,对药品一致性评价进行判定。 通过登录药品

集中采购平台、国家医疗保障局等政府网站,获取同通用名、主
要适应证可替代的药品的经济性。 通过《国家医保目录》考察

药品的国家医保支持相关信息,查阅《国家基本药物目录》判

定药品是否为国家基本药物。 从《制药经理人》公布的世界销

量前 50 名和国家工业和信息化部医药工业百强榜的企业中获

取药品生产企业信息。
1. 3　 评分结果与推荐标准

评分结果可用于划分推荐等级,便于医疗机构引进新品种

和调整已有品种。 具体推荐等级及实施原则见表 2。
表 2　 药品量化评分与应用推荐情况

量化评分 / 分 应用推荐
药品引进推荐 药品调出推荐

>70 强推荐纳入使用目录 强推荐保留使用
60~ 70 弱推荐纳入使用目录 根据临床实际是否有可替代的治疗药物,

推荐暂时保留或调出
<60 不推荐纳入使用目录 调出使用目录

2　 结果
2. 1　 药学特性

2. 1. 1　 适应证:依折麦布和海博麦布均为选择性胆固醇吸收

抑制剂。 两者均作为饮食控制以外的辅助治疗,可单独或联合

他汀类药物用于降低总胆固醇、LDL-C 和载脂蛋白 B 水平,治
疗原发性高胆固醇血症[7-9] 。 2022 年一项欧洲共识中指出,对
于所有急性冠脉综合征(ACS)患者,应立即启用他汀类药物联

合依折麦布双重降脂治疗[10] 。 依折麦布为临床必需,适应证

评分为 3 分;海博麦布疗效确切,临床需要,适应证评分为

2 分。
2. 1. 2　 药理作用:依折麦布作用部位为小肠的绒毛上皮刷状

缘,抑制吸收外源性胆固醇,并减少胆固醇向肝脏组织的转运,
从而降低肝脏中药物浓度,增加血液胆固醇的清除[11] 。 海博

麦布附着在小肠黏膜的刷状缘,与肠黏膜转运蛋白特异性结

合,通过选择性地抑制外源性胆固醇的吸收,可以降低小肠胆

固醇的转运,减少肝脏中胆固醇的储存,从而增加血液中胆固

醇的清除[12] 。 两药的药理作用机制明确,疗效确切,此项评分

均为 3 分。
2. 1. 3　 体内过程:( 1)依折麦布服用后迅速吸收,进而结合

成有活性的依折麦布-葡萄糖苷酸结合物,其原型药、结合

物的浓度分别占血药浓度的 10% ~ 20%、80% ~ 90%,血浆蛋

白结合率分别为 99. 7%、88% ~ 92%。 依折麦布-葡萄糖苷酸

结合物的血药浓度达峰时间为 1 ~ 2
 

h,依折麦布的血药浓度

达峰时间为 4 ~ 12
 

h。 依折麦布原型药、结合物的半衰期约为

22
 

h,由胆汁及肾脏排出,给药量的 78% 随粪便排出,11%
随尿液排泄[13] 。 (2)海博麦布口服后迅速吸收,主要在小肠

广泛转化为具有药理活性的海博麦布-葡萄糖醛酸结合物。
海博麦布-葡萄糖醛酸结合物血药浓度达峰时间为 1. 5

 

h,而
海博麦布血药浓度达峰时间为 2 ~ 5

 

h。 海博麦布及其结合

物的血浆蛋白结合率分别为 96. 9%、94. 5%。 海博麦布结
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合物的浓度占血药浓度的比例更高,可达 86% ~ 95%,并由

胆汁及肾脏排出。 海博麦布原型药、结合物的平均消除半

衰期分别为 15、14
 

h。 口服 14 C-海博麦布后,在给药后 8
 

d
收集期内,约 77%和 16%的放射性物质可分别从粪便和尿

液中回收 [ 14] 。 综上,依折麦布和海博麦布总体体内过程一

致,海博麦布具有更高的转化率,在体内几乎可完全转化为

主要活性代谢产物;两者均主要通过粪便消除,但海博麦布

在尿液中的排泄量更多,海博麦布总体清除率高,药物蓄积

更少。 两药体内过程清晰明确,各项参数完整,此项评分均

为 3 分。
2. 1. 4　 药剂学和使用方法:在主要成分及辅料方面,依折麦布

和海博麦布的主要成分及结构明确,但均未列出辅料,评分均

为 0. 8 分。 在剂型方面,两药均为口服制剂,剂型适宜,评分均

为 2 分。 在给药剂量便于掌握度方面,依折麦布推荐给药剂量

为 1 次 10
 

mg,海博麦布 1 次 10 或 20
 

mg,评分均为 1 分。 在给

药频次适宜性方面,两药均为 1 日 1 次给药,评分均为 1 分。
在使用方便方面,患者服用两药时可自行给药,无需他人协助,
评分均为 1 分。 综上,药剂学和使用方法中,依折麦布和海博

麦布的评分均为 5. 8 分。
2. 1. 5　 一致性评价:依折麦布和海博麦布均为原研药,依折麦

布由美国默沙东公司研发;海博麦布由浙江海正药业股份有限

公司研发,是我国自主研发的产品。 两药一致性评分均为

5 分。
2. 2　 有效性

经查阅,目前国内外已有多个指南及专家共识推荐胆固醇

吸收抑制剂用于高胆固醇血症的治疗,多个指南对依折麦布做

出了明确的推荐,虽未有指南对海博麦布进行明确描述,但
2022 年 1 项专家共识对海博麦布进行了推荐,见表 3。

表 3　 依折麦布与海博麦布治疗指南推荐情况
指南名称 发布机构 推荐药品 推荐内容
《 2019

 

ESC / EAS
 

Guidelines
 

for
 

the
 

management
 

of
 

dyslipi-
daemias:

 

lipid
 

modification
 

to
 

reduce
 

cardiovascular
 

risk》 (以

下简称《2019 年 ESC / EAS 血脂异常管理指南》) [15]

欧洲心脏病学会、EAS 依折麦布 如他汀类药物最大耐受剂量仍不能使患者的血脂达标,需联合应用依折
麦布(Ⅰ级推荐,B 类证据);对于 3—5 期慢性肾病,非透析依赖患者,推
荐单用他汀类药物或他汀类药物与依折麦布联合应用(Ⅰ级推荐,A 类

证据);对于外周动脉疾病患者,建议采用的降脂治疗为最大耐受
剂量的他汀类药物与依折麦布或前蛋白转换酶枯草溶菌素 9 抑制剂联合

应用,以降低 ASCVD 事件的风险(Ⅰ级推荐,A 类证据)

《中国成人血脂异常防治指南(2016 年修订版)》 [16] 中国成人血脂异常防治指南
修订联合委员会

依折麦布 对于应用中等强度的他汀类药物,调整剂量后,胆固醇水平不达标者,
可与依折麦布联合应用(Ⅰ级推荐,B 类证据)

《Practical
 

guidance
 

for
 

combination
 

lipid-modifying
 

therapy
 

in
 

high-and
 

very-high-risk
 

patients:
 

A
 

statement
 

from
 

a
 

European
 

Atherosclerosis
 

Society
 

Task
 

Force》 (2021) [以下简称《 EAS
实用指南》(2021)] [17]

EAS 依折麦布 对于服用他汀类药物治疗不太可能达标的 LDL-C 高水平的极高风险
患者,首选治疗方案为他汀类药物联合依折麦布;未对推荐内容给出

推荐等级和证据强度

《2 018AHA/ ACC / AACVPR / AAPA / ABC / ACPM/ ADA / AGS /
 

APhA / ASPC / NLA / PCNA
 

Guideline
 

on
 

the
 

Management
 

of
 

Blood
 

Cholesterol:
 

Executive
 

Summary》(以下简称《2018 年

AHA/ ACC 血胆固醇管理指南》) [18]

美国心脏病学会、美国心脏协会
临床实践指南工作组

依折麦布 对于极高风险 ASCVD 患者,如服用最大耐受剂量的他汀类药物后,
LDL-C 水平仍≥70

 

mg / dL,建议联合应用依折麦布;未对推荐内容给出
推荐等级和证据强度

《国家基层糖尿病防治管理指南(2022)》 [19] 中华医学会糖尿病学分会、国家
基层糖尿病防治管理办公室

依折麦布 对于 2
 

型糖尿病患者,除需关注降糖疗效外,还应考察血脂水平,对
LDL-C 水平不能达标者,可联合应用依折麦布

《Acute
 

LDL-C
 

reduction
 

post
 

ACS:
 

strike
 

early
 

and
 

strike
 

strong:
 

from
 

evidence
 

to
 

clinical
 

practice.
 

A
 

clinical
 

consensus
 

statement
 

of
 

the
 

Association
 

for
 

Acute
 

CardioVascular
 

Care
 

(ACVC),
 

in
 

collaboration
 

with
 

the
 

European
 

Association
 

of
 

Preventive
 

Cardiology
 

( EAPC)
 

and
 

the
 

European
 

Society
 

of
 

Cardiology
 

Working
 

Group
 

on
 

Cardiovascular
 

Pharmacotherapy(2022)》[以
下简称《ACS 患者降低 LDL-C 欧洲专家共识》(2022)][10]

急性心血管治疗协会、欧洲预防
心脏病协会、欧洲心脏病学会

心血管药物治疗工作组

依折麦布 对于所有的 ACS 患者,建议立即启用他汀类药物联合依折麦布的
降脂治疗

《基层冠心病与缺血性脑卒中共患管理专家共识 2022》 [20] 北京高血压防治协会、中国脑卒中学
会高血压预防与管理分会、中国老年
保健协会养老与健康专业委员会、中
华预防医学会健康生活方式与社区

卫生专业委员会

依折麦布、
海博麦布

对于动脉粥样硬化的心脑共患患者,经他汀类药物治疗后 LDL-C 水平仍
难以达标者,可考虑联合胆固醇吸收抑制剂(依折麦布、海博麦布)治疗

　 　 《2018 年 AHA / ACC 血胆固醇管理指南》 《 2019 年 ESC /
EAS 血脂异常管理指南》和《 EAS 实用指南》 (2021)的推荐均

表明,LDL-C 高水平的极高风险患者起始治疗,即考虑他汀类

药物与胆固醇吸收抑制剂的联合应用,能够产生良好的协同

效应。
《2019 年 ESC / EAS 血脂异常管理指南》《中国成人血脂异

常防治指南(2016 年修订版)》和《国家基层糖尿病防治管理

指南(2022)》等推荐,对于应用他汀类药物最大耐受剂量后血

脂水平仍不达标者、2 型糖尿病患者中 LDL-C 水平不能达标

者,应联合应用依折麦布,从而获得安全、有效的调脂疗效。
由于海博麦布是近 2 年上市的新药,并未有指南进行明确

的推荐。 在《基层冠心病与缺血性脑卒中共患管理专家共识

2022》中建议,以动脉粥样硬化为病理基础的心脑共患患者,在
给予他汀类药物治疗后,LDL-C 水平仍难以达标者,可考虑联

合应用胆固醇吸收抑制剂(依折麦布、海博麦布)。 1 项多中心

Ⅲ期单药临床研究结果显示,对于原发性高胆固醇血症患者,
海博麦布可明显降低其 LDL-C 水平,而且显示了长期持续的

降脂疗效、较低的不良反应发生率和良好的耐受性[9] 。 此外,
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1 项多中心、随机、双盲Ⅲ期临床研究中,将高胆固醇血症合并

ASCVD 等危症患者分为两组,在阿托伐他汀 10
 

mg 的基础上,
研究组患者 1 日 1 次加服海博麦布 20

 

mg,对照组患者阿托伐

他汀剂量增加 1 倍至 20
 

mg[21] 。 该研究结果显示,高胆固醇血

症合并 ASCVD 经阿托伐他汀 10
 

mg 治疗不达标者,LDL-C 水

平在加用海博麦布 20
 

mg 后进一步降低 16. 39%,明显优于其

剂量加倍组(降低 6. 75%);联合应用海博麦布 10
 

mg 组和

20
 

mg 组的患者, 12 周后 LDL-C 水平分别降低 38. 76% 和

40. 11%,远高于阿托伐他汀 10
 

mg 单用组,组间差异有统计学

意义(P<0. 05),但联合应用海博麦布 10
 

mg 组与 20
 

mg 组患

者之间的差异无统计学意义(P>0. 05)。 此外,海博麦布与依

折麦布头对头研究结果显示,两药降脂疗效相当,海博麦布的

不良反应发生率与安慰剂相近[22] 。
综上,依折麦布和海博麦布在 LDL-C 高水平的极高风险

患者的降脂治疗中疗效较优,综合系统评价,依折麦布有效性

得分为 18 分,海博麦布为 12 分。
2. 3　 安全性

2. 3. 1　 不良反应分级:( 1) 在依折麦布的临床研究中,依折

麦布单用或与他汀类药物、非诺贝特联合应用,患者对其普

遍具有良好的耐受性,不良反应轻微且短暂,总体不良反应

发生率、不良反应引起的停药率与安慰剂相当。 但常见的

( ≥1 / 100 且<1 / 10)或不常见的( ≥1 / 1
 

000 且< 1 / 100)药物

相关不良反应报告见于单独应用该药的患者,发生率高于安

慰剂组,依折麦布联合他汀类药物组患者的常见不良反应的

发生率高于单用他汀类药物组患者。 单用依折麦布的常见

不良反应有倦怠、腹泻、腹痛、胃肠气胀;依折麦布与他汀类

药物联合应用的常见不良反应有丙氨酸转氨酶升高、天冬氨

酸转氨酶升高、肌肉痛、头痛;依折麦布与非诺贝特联合应用

的常见不良反应表现为腹痛。 ( 2) 在单独应用海博麦布

20
 

mg 治疗高胆固醇血症患者的研究中,常见的不良反应为

疲乏无力,不常见的不良反应为腹部不适、胃肠道反应和头

痛等[14] 。 海博麦布联合阿托伐他汀组与单用阿托伐他汀组

的常见不良反应有腹部不适、血肌酸激酶升高,两组导致研

究终止的不良事件和不良反应发生率的差异无统计学意义

(P>0. 05) 。 因此,在不良反应方面,依折麦布和海博麦布症

状轻微,无需治疗,评分均为 7 分。
2. 3. 2　 特殊人群:(1)依折麦布,10 岁以上儿童可用,老年人

可用,妊娠期妇女慎用,哺乳期妇女不可用,中重度肝功能不全

患者不可用,肾功能不全患者不需调整剂量,评分分别为 0. 7、
1、0. 5、0、0 和 1 分。 (2)海博麦布,儿童患者不良反应影响尚

不明确,老年人可用,妊娠期妇女慎用,哺乳期妇女不可用,评
分分别为 0、1、0. 5 和 0 分。 海博麦布尚未在肝功能不全及肾

功能不全患者中进行临床研究,故暂不推荐用于肝功能异常及

肾功能异常的患者,评分为 0 分。 综上,特殊人群测评,依折麦

布评分为 3. 2 分,海博麦布为 1. 5 分。
2. 3. 3　 药物相互作用所致不良反应:(1)依折麦布应避免与

胆酸螯合剂同时间段服用。 依折麦布与考来烯胺、环孢素存在

相互作用,联合应用时应进行血药浓度监测。 依折麦布与华法

林联合应用时,建议监测国际标准化比值( INR)。 目前,依折

麦布与除非诺贝特外的其他贝特类药物联合应用的研究尚未

进行,因此暂不推荐依折麦布与除非诺贝特外的其他贝特类药

物联合应用。 依折麦布此项评分为 1 分。 (2)海博麦布与环

孢素存在相互作用,联合应用时无需调整剂量,但应监测环孢

素浓度。 海博麦布与华法林等其他香豆素类,或与氟茚二酮联

合应用时,应适当监控 INR。 因尚未建立海博麦布与贝特类药

物联合应用的安全性和有效性研究,故暂不建议这两类药物联

合应用。 海博麦布此项评分为 1 分。
2. 3. 4　 其他安全性:依折麦布与海博麦布均禁用于对其任何

成分过敏者,不良反应均可逆,无致畸性,无致癌性。 此外,对
于肝病活动期患者,或原因不明的血清氨基转移酶持续升高

者,不建议其与他汀类药物联合应用。 两药此项评分均为

2 分。
2. 4　 经济性

药品经济性得分即对药品日均治疗费用排序后赋予分值,
比较的药品范围包括同通用名及主要适应证可替代的品种。
对于 FH 患者,依折麦布和海博麦布的日均治疗费用见表 4。
查阅河北省医用药品器械集中采购中心,依折麦布挂网销售的

生产企业有 5 家,分别为美国默沙东公司、湖南方盛制药股份

有限公司、北京福元医药股份有限公司、重庆圣华曦药业股份

有限公司、山德士(中国)制药有限公司,日均治疗费用分别为

6. 87、6. 62、6. 60、6. 61 和 1. 30 元,可知美国默沙东公司生产的

依折麦布日均治疗费用最高,评分为 1 分。 海博麦布同通用名

药品仅 1 种,日均治疗费用为 6. 7 元,日均治疗费用最低,评分

为 5 分。 胆固醇吸收抑制剂除依折麦布、海博麦布外,无其他

主要适应证可替代的药品,依折麦布评分为 7 分,海博麦布评

分为 9 分。 综上,经济性评分,依折麦布为 8 分,海博麦布为

14 分。
2. 5　 其他属性

2. 5. 1　 国家医保:依折麦布为国家谈判药品,属于国家医保乙

类药品,有支付条件限制,得分为 2 分。 海博麦布为国家谈判

药品,属于国家医保乙类药品,且没有支付条件限制,评分为

3 分。
2. 5. 2　 基本药物:依折麦布和海博麦布均不在《国家基本药物

目录》中,评分均为 1 分。
表 4　 FH 患者降脂药品价格评估

药品名称 规格 生产企业 单价 / (元 / 盒) 日均治疗费用 / 元 日均治疗费用排序

依折麦布 10
 

mg×10 片 美国默沙东公司 68. 70 6. 87 6
依折麦布 10

 

mg×5 片 湖南方盛制药股份有限公司 33. 10 6. 62 4
依折麦布 10

 

mg×10 片 北京福元医药股份有限公司 66. 00 6. 60 2
依折麦布 10

 

mg×10 片 重庆圣华曦药业股份有限公司 66. 10 6. 61 3
依折麦布 10

 

mg×30 片 山德士(中国)制药有限公司 38. 89 1. 30 1
海博麦布 10

 

mg×14 片 浙江海正药业股份有限公司 93. 80 6. 70 5
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2. 5. 3　 贮藏条件:依折麦布需遮光,密封保存(30
 

℃ 以下),此
项评分为 2. 5 分。 海博麦布需遮光,密封,不超过 25

 

℃ 保存,
此项评分为 2. 5 分。
2. 5. 4　 药品有效期:依折麦布的有效期为 36 个月,评分为

2 分。 海博麦布的有效期为 24 个月,评分为 2 分。
2. 5. 5　 全球使用情况:依折麦布在美国、欧洲和日本均已上

市,此项评分为 3 分。 海博麦布在美国、欧洲和日本均未上市,
此项评分为 1 分。
2. 5. 6　 生产企业状况:依折麦布由美国默沙东公司生产,该生

产企业为世界销量前 50 名制药企业,排名为第 6 名,依折麦布

此项评分为 2. 9 分。 海博麦布由浙江海正药业股份有限公司

生产,该生产企业在国家工业和信息化部医药工业百强榜中,
排名为第 25 名,海博麦布此项评分为 1. 8 分。
2. 6　 评估总分及应用推荐

经量化评分,依折麦布和海博麦布的最终得分分别为

72. 4 和 67. 6 分,见表 5。 依折麦布总分>70 分,强推荐纳入使

用目录或保留使用。 海博麦布为我国近 2 年新上市的新药,缺
少临床指南的推荐支持,全球使用情况及临床研究量相对较

低,使得总体得分略低,但其药学特性稳定,与依折麦布疗效相

当,并在经济性方面、国家医保支持、长期用药的安全性方面略

优,最终得分并不能完全体现其优势。 医疗机构决策者应综合

考虑,以更好地满足临床用药需求。
表 5　 依折麦布与海博麦布的药品遴选量化评分(分)

药品名称 药学特性评分 有效性评分 安全性评分 经济性评分 其他属性评分 合计
依折麦布 19. 8 18. 0 13. 2 8. 0 13. 4 72. 4
海博麦布 18. 8 12. 0 11. 5 14. 0 11. 3 67. 6

3　 讨论
国内外多个指南均推荐选用选择性胆固醇吸收抑制剂,用

于高危和极高危患者的联合调脂治疗。 《 EAS 实用指南》
(2021)指出,LDL-C 高水平的极高风险患者的起始治疗即考

虑他汀类药物联合胆固醇吸收抑制剂的用药方案。 《2019 年

ESC / EAS 血脂异常管理指南》中,对于服用他汀类药物最大耐

受剂量,血脂仍不能达标者,推荐联合应用胆固醇吸收抑制剂。
此外,《2018 年 AHA / ACC 血胆固醇管理指南》和《中国胆固醇

教育计划调脂治疗降低心血管事件专家建议(2019)》明确推

荐,对于极高危、超高危风险 ASCVD 患者,可直接启动他汀类

药物和依折麦布的联合治疗。 2022 年欧洲专家共识表明,对
于所有 ACS 患者,可以立即启用他汀类药物联合依折麦布的

双重降脂治疗。 作为 2021 年新上市的药品,海博麦布没有相

关指南进行推荐,在最新发布的《基层冠心病与缺血性脑卒中

共患管理专家共识 2022》中对海博麦布降脂治疗给出了指导,
对应用他汀类药物治疗后 LDL-C 依旧难以达标者,可以考虑

联合服用胆固醇吸收抑制剂(如依折麦布和海博麦布)。 在 2
项多中心临床随机对照试验中,海博麦布均显示了显著的降脂

效果,且安全性及耐受性良好[9,21] 。
海博麦布和依折麦布药学特性稳定,疗效相当。 海博麦布

总体评分低于依折麦布,主要差异在于指南推荐以及在美国、
欧洲、日本上市情况。 作为我国自主研发的胆固醇吸收抑制

剂,海博麦布在长期用药的安全性及经济性方面有其独特的优

势。 海博麦布与依折麦布药物结构的差异,提高了海博麦布葡

萄糖醛酸化转化率。 一项药动学研究结果显示,血浆中海博麦

布的主要活性代谢物葡萄糖醛酸结合物占比高达 97. 2% [14] 。
海博麦布与依折麦布均主要通过粪便消除,但海博麦布在尿液

中的排除比例(16. 39% [14] )明显高于依折麦布(11% [13] )。 海

博麦布总体清除率高于依折麦布,故海博麦布药物蓄积少,长
期用药更安全。 海博麦布的Ⅲ期研究[9] 数据全部来源于我国

患者,更贴合我国患者的降脂疗效,具有更切实的临床意义。
医疗机构遴选药品时,应综合考虑,更好地满足患者的用药

需求。

本研究的局限性:( 1) 为得到药品评价更客观的遴选结

果,应实时更新采集信息,获取最新的诊疗指南、药品价格、医
保调整政策等,为决策机构提供更为可靠的依据。 (2)在单项

评分项下还需进一步明确和细化,如有效性方面,对指南和专

家共识的等级划分未提出清晰的标准,对新上市的药品,在适

应证、指南推荐、特殊人群使用等方面评分较为弱势,有待于在

今后的实践中进一步改善。
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